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Eine Frühgeburt entsteht in den meisten Fällen durch vorzeitige Wehen, welche durch 
eine intrauterine Infektion ausgelöst werden können (El-Bastawissi 2000). Schreitet eine 
solche Infektion weiter fort, kann sie auf das ungeborene Kind übertreten und zu 
schwerwiegenden Komplikationen führen (Romero et al. 1989; Briese 1999). Eine 
frühzeitige Diagnose ist wichtig, um Gefahren für Mutter und Kind abzuwenden. Die 
Bestimmung von Infektionsparametern, wie das C-reaktive Protein (CRP) und 
Leukozyten, im Blut der Mutter ist nicht immer aussagekräftig, da diese bei einer 
subklinischen Entzündungsreaktion nicht ansteigen. Bei einer intrauterinen Infektion, 
dem sog. Amnioninfektionssyndrom (AIS), handelt es sich um eine Verdachtsdiagnose. 
Maternales Fieber, fetale Tachykardie, Wehentätigkeit und ansteigende CRP-Werte unter 
Antibiose sind die wichtigsten klinischen Symptome (Briese 1999). Eine zügige 
Schwangerschaftsbeendigung durch eine Entbindung stellt derzeit die einzige effektive 
Therapiemöglichkeit dar und verursacht eine Frühgeburt. Neonatale Morbidität und 
Mortalität sind häufig die Folgen. Es besteht ein Konflikt zwischen einer frühzeitigen 
Entbindung mit frühgeburtlichen Komplikationen und dem Risiko einer fetalen Sepsis 
bei Prolongation der Schwangerschaft. Um zu einer Handlungsentscheidung zu gelangen, 
muss die Diagnostik sensitiv und spezifisch erfolgen. Eine in den letzten Jahren etablierte 
Möglichkeit ist die IL-6-Bestimmung im Fruchtwasser der Mutter durch eine 
Amniozentese. Dieser Infektionsparameter steht in starkem Zusammenhang mit einer 
bakteriellen Besiedlung der Fruchthöhle (Romero et al. 1993). Einen klaren Cut-Off, ab 
wann von schwerwiegenden Folgen für Mutter und Kind auszugehen ist und der hilfreich 
für eine Entscheidungsfindung ist, gibt es derzeit nicht.  
In der vorliegenden Arbeit soll die Anwendung von IL-6 aus dem Fruchtwasser von 
Frauen mit V.a. AIS am Universitätsklinikum Leipzig (UKL) evaluiert werden. Der 
Infektionswert soll dazu in einen Zusammenhang mit den klinischen und 
laborchemischen Charakteristika der Mutter, den Entbindungsparametern sowie dem 
perinatalen Outcome der Neugeborenen gebracht werden. 





Eine Frühgeburt (FG) kann nach dem Gestationsalter oder nach dem Geburtsgewicht 
definiert werden. Laut WHO ist eine Frühgeburt eine Geburt vor der 37. 
Schwangerschaftswoche (SSW) post menstruationem. Es kann eine Einteilung in extreme 
Frühgeburt (< 28. SSW), frühe Frühgeburt (28.-31. SSW) und moderate/späte Frühgeburt 
(32.-37. SSW) erfolgen (WHO 2018). Außerdem werden von der WHO Neugeborene mit 
einem Geburtsgewicht von < 2500 g zu den Frühgeborenen gezählt. Dieser Grenzwert 
wurde 1948 von der WHO festgelegt, weil beobachtet wurde, dass Kinder mit einem 
Gewicht unter diesem Wert ein 20-mal erhöhtes Mortalitätsrisiko aufwiesen (Helmer 
2007).  
 Epidemiologie 
Es kommt in 12-13% aller Geburten in den USA und in 5-9% aller Schwangerschaften in 
anderen Industrienationen zu einer Frühgeburt (Goldenberg et al. 2008). Weltweit kom-
men jährlich ungefähr 15 Millionen (11%) der Neugeborenen zu früh auf die Welt (< 37. 
SSW) (Tucker et al. 1991; Torchin und Ancel 2016; WHO 2018). Davon sind 85% zu 
den moderaten Frühgeburten (32.-36. SSW), 10% zu den frühen Frühgeburten (28.-31. 
SSW) und nur 5% zu den extremen Frühgeburten (< 28. SSW) zu zählen (Torchin und 
Ancel 2016).  
Die Frühgeborenenrate steigt weiter an. In den USA ist sie von 1981 bis 2005 von 9,5% 
auf 12,7% gestiegen (Goldenberg et al. 2008). In Europa liegt sie im Durchschnitt bei 
7,1% und steigt ebenfalls. Im Jahr 2010 verzeichneten Frankreich und Schweden die nied-
rigsten Raten mit 6,3%. Die höchste Rate hatte Österreich mit 11,4% (EU Benchmarking 
Report 2009/2010). In Deutschland liegt die Frühgeburtsrate derzeit bei 8,6% und stellt 
damit ebenfalls eine der höchsten Raten in Europa dar (Zeitlin et al. 2013; Bäurle 2017). 
Der Anstieg von Frühgeburten kann auf unterschiedliche Faktoren zurückgeführt werden. 
So spielen das steigende Alter der Erstgebärenden, die steigende Prävalenz von Diabetes 
mellitus und die Zunahme von Fertilitätsbehandlungen mit nachfolgenden Mehrlings-
schwangerschaften entscheidende Rollen (Dudenhausen et al. 2007; Goldenberg et al. 
2008). 
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Die vermehrte Versorgung von Frühgeborenen bringt auch beeinträchtigende 
wirtschaftliche Folgen mit sich. Frühgeborene stellen 47% aller Hospitalisierungen von 
Säuglingen sowie 27% aller pädiatrischen Krankenhausaufenthalte dar (Russell et al. 
2007). In Deutschland entstehen jährlich Kosten von ungefährt 300 Millionen Euro für 
Frühgeburten vor und 400 Millionen Euro für Frühgeburten nach der 32. SSW. Die 
Kosten für eine tokolytische Therapie, um Frühgeburten entgegenzuwirken, liegen bei 
112 Millionen Euro pro Jahr. Dabei ist die neonatale und pädiatrische Morbidität, die im 
Laufe der Kindheit entstehen kann, noch gar nicht berücksichtigt. (Friese 2003) 
Frühgeburt ist für 70-80% der perinatalen Mortalität und über 50% für neonatale 
Morbidität verantwortlich (Challis 2000; Goldenberg et al. 2008; Schleußner 2013). Sie 
ist nicht nur für die betroffenen Familien eine Beeinträchtigung, sondern stellt auch eine 
der größten klinischen und wirtschaftlichen Herausforderungen für die Geburtsmedizin 
und die Neonatologie dar. 
 Ätiologie 
Bei einer Frühgeburt handelt es sich meist um eine multifaktorielle Genese, bei der meh-
rere Ursachen und Risikofaktoren beteiligt sind. 
Die Risikofaktoren für eine Frühgeburt sind vielfältig und bis jetzt nur teilweise bekannt. 
Ein Überblick ist in der nachfolgenden Tabelle dargestellt (Schneider et al. 1994; Berg-
mann et al. 2003; Newton 2005; Dudenhausen et al. 2007; Goldenberg et al. 2008). 
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Tabelle 1: Risikofaktoren einer Frühgeburt 
 
Die häufigsten Pathologien in Zusammenhang mit einer Frühgeburt sind ein vorzeitiger 
Blasensprung (32,4%), vorzeitige Wehen ohne erkennbare Ursache (19,1%), 
hypertensive Schwangerschaftserkrankungen (15,6%), Zwillingsgeburten (14,4%) und 
Fehlbildungen (9,8%) (Schneider et al. 1994).  
Die Ursachen können grob in 4 Hauptgruppen unterteilt werden. Dazu zählen (1) 
Uteruspathologien, (2) Plazentationsstörungen, (3) Infektionen und (4) fetale Pathologien 
(Schneider et al. 1994). Wie in der Abbildung 1 erkennbar, werden 






























































Abbildung 1: Pathogenese der Frühgeburt (nach Helmer und Schneider 2014)  
 
Zur frühzeitigen Entbindung kommt es in etwa 40-45% durch eine spontane Frühgeburt 
mit vorzeitigen Wehen, in 20-30% durch einen vorzeitigen Blasensprung und in 30% 
durch eine ärztlich induzierte Schwangerschaftsbeendigung (Schneider et al. 1994; Chal-
lis 2000; Goldenberg et al. 2008). 
Infektion stellt die häufigste Ursache einer Frühgeburt dar und ist in den letzten Jahren 
immer mehr in den Fokus der Forschung gerückt. Aufsteigende genitale Infektionen 
können zu einem vorzeitigen Blasensprung (BS) sowie zu einer vorzeitigen 
Zervixinsuffizienz führen (vgl. Abschnitt 1.3.3). Eine Studie zeigte, dass 80% der Frauen, 
die vor der 30. SSW geboren haben, eine bakterielle Vaginose (BV) aufwiesen, während 
es bei Frauen, die nach der 37. SSW geboren haben, nur 30% waren (Goldenberg et al. 
2000). Das alleinige Auftreten von pathologischen Erregern im Vaginalabstrich stellt 
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 Vorzeitiger Blasensprung 
Die häufigste Ursache für eine Frühgeburt ist der vorzeitige Blasensprung (Premature 
Rupture of Membranes = PROM). Er ist definiert als ein Reißen der fetalen Membranen 
vor dem Einsetzen von zervixwirksamen Wehen unabhängig vom Gestationsalter 
(Caughey et al. 2008). Der „frühe vorzeitige Blasensprung“ (Preterm Premature Rupture 
of Membranes = PPROM) ist ein Blasensprung vor der 37. SSW, der mindestens eine 
Stunde vor dem Eintritt von Wehen stattfindet (Goldenberg et al. 2008). PROM tritt in 
4,5% aller Schwangerschaften auf und ist für 30-40% aller Frühgeburten verantwortlich 
(Mercer et al. 2000). 
Die Risikofaktoren und Ursachen für einen vorzeitigen Blasensprung decken sich 
weitgehend mit denen einer Frühgeburt (vgl. Abschnitt 1.1.3). Die stärksten prädiktiven 
Faktoren für eine Frühgeburt durch (P)PROM sind eine kurze Zervixlänge (< 25 mm) ab 
der 23.-24. SSW, ein positives Fibronektin-Screening und (P)PROM bei 
vorangegangenen Schwangerschaften (Mercer et al. 2000).  
Da die Membranen bei einer intakten Schwangerschaft vor einer bakteriellen Besiedlung 
der Fruchthöhle schützen, kommt es bei (P)PROM häufiger zu Infektionen (Romero et 
al. 1988b). Während das Risiko eines Amnioninfektionssyndroms zwischen der 28. und 
34. SSW bei ungefähr 20% liegt, ist es bei Patientinnen mit PPROM dreimal so hoch. 
80% der Patientinnen mit PPROM in der 28.- 34. SSW entbinden innerhalb einer Woche 
nach dem Blasensprung (Newton 2005). Die fetalen Risiken, die mit einer Frühgeburt 
einhergehen sind hoch. Es ist daher von Bedeutung, dass der vorzeitige Blasensprung 
schnell erkannt und therapiert wird. 
 Diagnostik 
Eine drohende Frühgeburt ist einer der häufigsten Gründe für neonatale Morbidität und 
Mortalität und muss rechtzeitig diagnostiziert werden. Klinische Anzeichen, wie 
vorzeitige Wehen, können durch subjektives Beschreiben der Patientin oder mittels CTG 
(Kardiotokografie) erfasst werden. Uterine Kontraktionen sind allerdings nicht in jeder 
Schwangerschaft pathologisch und daher kein Beweis für eine drohende Frühgeburt. 
(Goldenberg et al. 2008) 
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Das derzeit beste Diagnosekriterium ist die Zervixlänge. Sie ist relativ einfach über eine 
vaginale Sonografie bestimmbar. Als Cut-Off für ein erhöhtes Frühgeburtsrisiko, gelten 
Werte ≤ 15-30 mm je nach Studie (Son und Miller 2017). Es besteht ein Zusammenhang 
zwischen Zervixlänge und Schwangerschaftsdauer. Das Risiko für eine zu frühe Geburt 
steigt, je kürzer die Zervix ist (Iams et al. 1996). Die Messwerte sind allerdings abhängig 
vom Untersucher und können stark variieren. 
Um einschätzen zu können, ob Wehen für eine eventuelle Frühgeburt relevant sind, kann 
fetales Fibronektin (FFN) im Zervikal- und Vaginalsekret bestimmt werden. Es handelt 
sich um ein Glykoprotein, das vom Zytotrophoblasten sezerniert wird und bis zur 24. 
SSW physiologisch nachgewiesen werden kann. Eine pathologische Erhöhung von FFN 
mit einem Grenzwert von ≥ 50 oder ≥ 100 ng/ml (je nach Studie) ab der 22. SSW gilt als 
Zeichen einer Störung von Chorion und Dezidua und ist mit einem erhöhten Frühge-
burtsrisiko verbunden (Lockwood et al. 1991; Lu et al. 2001). Ist nach der 24. SSW kein 
FFN im Zervikalsekret bestimmbar, so ist das Risiko für eine FG nur 1% (Lu et al. 2001). 
Frauen, die Anzeichen einer Frühgeburt aufweisen, sollten neben dem Fibronektin-
Screening außerdem immer einen Vaginalabstrich erhalten, um eine bakterielle Vaginose 
mit Antibiotika behandeln zu können (Stevens et al. 2004). Eine aufsteigende Infektion 
als mögliche Hauptursache von Frühgeburt soll frühzeitig verhindert werden. 
Ein vorzeitiger Blasensprung als Ursache von Frühgeburt (vgl. Abschnitt 1.1.4) ist meist 
eine klinische Diagnose. Eine Bestätigung erfolgt durch eine vaginale Untersuchung mit 
Speculumeinstellung. Typisch ist eine klare Flüssigkeitsansammlung im vorderen 
Scheidengewölbe oder ein alkalischer pH des Ausflusses. Der normale pH-Wert von 
Vaginalsekret liegt zwischen 4,5- 6,0 während der von Amnionflüssigkeit 7,1- 7,3 
beträgt. Diese klinischen Parameter sind allerdings fehleranfällig und in ihrer 
Aussagefähigkeit begrenzt (Caughey et al. 2008). Deshalb wird zusätzlich ein 
Amnicheck®-Test durchgeführt, um Fruchtwasser im Vaginalsekret feststellen zu 
können. Bei diesem Immunoassay wird IGFBP-1 (Insuline-like-growth-factor-binding-
protein-1) nachgewiesen, welches von der mütterlichen Dezidua und zu geringem Anteil 
von der fetalen Leber produziert wird und gegenüber dem Vaginalsekret in 100- bis 1000-
facher Konzentration in der Amnionflüssigkeit zu finden ist. (Martina 1997; Erdemoglu 
und Mungan 2004) 
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Spezifische Biomarker (z.B. Zytokine) aus dem Fruchtwasser oder Zervikalsekret können 
ebenfalls eine Infektion und damit einen Risikofaktor für Frühgeburt anzeigen. Auf die 
Verwendung des Zytokins IL-6 zur Diagnostik einer intrauterinen Infektion (vgl. Ab-
schnitt 1.3.4) soll in dieser Arbeit genauer eingegangen werden. 
 Therapie und Prävention 
Die Therapie der Frühgeburt soll nur übersichtsweise dargelegt werden, weil sie für die 
vorliegende Arbeit nicht von bedeutender Relevanz ist.  
Das therapeutische Vorgehen richtet sich nach dem Gestationsalter. Ab der 23. SSW gel-
ten Neugeborene als überlebensfähig. Die Chance, dass behandelte Neugeborene überle-
ben, erhöht sich ab diesem Zeitpunkt um 50%. Frühgeborene unter der 26. SSW sollten 
in ein spezialisiertes Perinatalzentrum verlegt werden, um eine bestmögliche Intensivthe-
rapie zu erhalten (AWMF online 2014).  
Bei einer drohenden Frühgeburt kann die Hemmung der Wehen durch 
Oxytocinantagonisten (z.B. Atosiban) oder Beta-2-Sympathomimetika (z.B. Fenoterol) 
erfolgen (Friese 2003). Magnesium oder Kalziumantagonisten sind aufgrund mangelnder 
Evidenzlage in Deutschland derzeit offiziell nicht zugelassen und werden nur supportiv 
eingesetzt (DGGG 2010). 
Die prophylaktische Antibiotikagabe zur Vermeidung von Frühgeburt wird kontrovers 
diskutiert. Bei einem bereits eingetretenen Blasensprung kann das Risiko einer Chorio-
amnionitis und neonataler Sepsis durch Antibiotika minimiert werden (Kenyon et al. 
2013). Zur Prophylaxe wird je nach Antibiogramm meist Mezlocillin für 3 Tage verwen-
det (Friese 2003). Bei intakten Membranen kann eine antimikrobielle Therapie zwar das 
Risiko für eine mütterliche Infektion senken, allerdings nicht zu einer Schwanger-
schaftsprolongation oder einem besseren kindlichen Outcome führen (King et al. 2002). 
Deshalb wird bei fehlendem Hinweis auf eine Infektion und bei intakten Membranen eine 
routinemäßige Antibiotikatherapie bei vorzeitigen Wehen nicht empfohlen (Kenyon et al. 
2001b; Subramaniam et al. 2012). 
Liegt eine Zervixinsuffizienz vor, gibt es neben einer konservativen Therapie (Bettruhe, 
Antibiose, Tokolyse) auch die Möglichkeit, den Fruchtblasenprolaps sowie die Zervix 
operativ durch eine Cerclage zu verschließen (Stupin et al. 2008). 
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Eine weitere Therapiemöglichkeit ist die vaginale Applikation von Progesteron bei 
Frauen mit sehr kurzer Zervix (< 10- 20 mm). Sie geht mit einer 45%igen Reduktion von 
Frühgeburt vor der 33. SSW und einem verbesserten neonatalen Outcome einher (Hassan 
et al. 2011). In einer anderen Studie konnte die Frühgeborenenrate durch vaginales Pro-
gesteron von 28,5% auf 13,8% gesenkt werden (da Fonseca et al. 2003). Eine wöchent-
liche intramuskuläre Injektion von 250 mg 17α-Hydroxyprogesteron caproate (OHPC) 
kann ebenfalls signifikant das Risiko für eine Frühgeburt senken und neonatale Kompli-
kationen (z.B. eine nekrotisierende Enterokolitis oder Hirnblutung) reduzieren (Meis Paul 
J. et al. 2003; Rath und Pecks 2008). 
Bei drohender Frühgeburt vor der 34. SSW ist eine Lungenreifeinduktion mit 
Betamethason i.m. (2×12 mg/ 24 h) durchzuführen, um eine bestmögliche postpartale 
Anpassung des Neugeborenen zu ermöglichen (DGGG 2008). Eine pränatale 
Kortikosteroidgabe senkt nachweislich das Risiko von neonataler Mortalität und reduziert 
die Häufigkeit eines Atemnotsyndroms („Respiratory Distress Syndrome“ = RDS), von 
Hirnblutungen („Intraventricular Hemorrhage“ = IVH), nekrotisierender Enterokolitis 
und systemischen Infektionen in den ersten 48 Lebensstunden (Roberts et al. 2017). 
Die frühzeitige Prävention einer Frühgeburt ist aufgrund der möglichen gesundheitlichen, 
sozialen und wirtschaftlichen Folgen ein bedeutendes Thema im Public-Health-Sektor 
der Frauenheilkunde geworden. Das Ziel ist es, die Frühgeburtenraten weltweit zu 
minimieren. Es wird primäre, sekundäre und tertiäre Prävention unterschieden. Bei der 
Primärprävention ist öffentliche Gesundheitsaufklärung das Hauptziel. Risikofaktoren 
sollen den Frauen bewusst gemacht werden, um ungünstige Schwangerschaftseinflüsse 
zu beseitigen. Zu den Interventionen zählen z.B. ein strikter Nikotinverzicht, Vermeidung 
von Über- und Untergewicht sowie ein Beschäftigungsverbot bei beruflicher 
Überbelastung. Bei einer sekundären Prävention werden Prädiktoren der Frühgeburt 
ausfindig gemacht und therapiert. Dazu zählen z.B. regelmäßige gynäkologische 
Untersuchungen mit vaginaler pH- und Zervixlängenmessung. Bei einer drohenden 
Frühgeburt werden gezielte Maßnahmen, wie eine Tokolyse oder eine zervikale Cerclage, 
ergriffen. Ist die Frühgeburt mit zervixwirksamen Wehen nicht mehr aufzuhalten, gilt es 
im Rahmen der tertiären Prävention, Mutter und Kind zu beobachten und bei Risiken eine 
Entbindung durch eine Sectio vorzunehmen. Eine Lungenreifebehandlung kann ebenfalls 
zur Tertiärprävention gezählt werden (Bergmann et al. 2003; Schleußner 2013). 





Das Amnioninfektionssyndrom (AIS) ist eine endogene intrauterine Infektion der Ei-
häute, des Fruchtwassers und der Plazenta, die prä- und subpartal auftreten kann (Newton 
1993; Briese 1999). Dieser Zustand stellt sowohl für die Mutter, als auch für den Fetus 
eine ernstzunehmende Gefahr dar. Es kann zum septischen Schock der Mutter und zum 
Übertritt der Infektion auf das Kind kommen, was zu schwerwiegenden neonatalen Kom-
plikationen, wie Early-Onset-Sepsis (EOS) oder bronchopulmonaler Dysplasie (BPD) 
führen kann (Romero et al. 1989; Newton 1993; Briese 1999). 
Das AIS tritt bei 1-4% aller Geburten auf und geht häufig mit einer Frühgeburt und einem 
vorzeitigen Blasensprung einher (Gibbs et al. 1982; Gibbs und Duff 1991; Romero et al. 
1993; Briese 1999). Etwa 10% der Frauen mit vorzeitigen Wehen haben ein Amnionin-
fektionssyndrom (Romero et al. 1989). 
In der Fachliteratur wird das Wort „Chorioamnionitis“ als Überbegriff und Synonym 
gebraucht. Es beschreibt die Infektion der fetalen Membranen (Plazenta, Chorion und 
Amnion). Zu unterscheiden ist die histologische von der klinischen Chorioamnionitis 
(Edwards 2005). Die histologische Chorioamnionitis ist eine histopathologische 
Diagnose und wird als Infiltration polymorphkerniger Leukozyten definiert (van Hoeven 
et al. 1996). Sie geht oft nicht mit klinischen Infektionszeichen oder Symptomen einher 
und tritt in 50% der Frühgeburten (< 37. SSW) und in 20% der termingerechten Geburten 
auf (Edwards 2005). In dieser Arbeit wird der Terminus „Amnioninfektionssyndrom“ 
verwendet, welcher die klinische Diagnose einer Infektion der Amnionhöhle beschreibt 
und in 5-10% der Frühgeburten und in 1-2% der Geburten am Termin auftritt (Gibbs und 
Duff 1991; Briese 1999). 
 Entstehung 
Es wird davon ausgegangen, dass die Amnionhöhle steril ist und jede Art von bakterieller 
Besiedlung pathologisch (Romero et al. 2007). In der Gesamtheit aller Schwangeren 
weisen weniger als 1% der Frauen vor dem Geburtstermin Bakterien im Fruchtwasser 
auf. (Gonçalves et al. 2002; Romero et al. 2006)  
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Es gibt verschiedene Theorien, wie Erreger in die Amnionhöhle gelangen können 
(Romero und Mazor 1988): 
1. als eine aufsteigende Infektion über die Cervix  
2. als eine hämorrhagische Ausbreitung über die Plazenta 
3. retrograd über die Eileiter aus der Peritonealhöhle  
4. iatrogen durch eine Chorionzottenbiopsie oder eine Amniozentese 
Den am häufigsten beschriebenen Weg stellt die aszendierende Infektion über Vagina 
und Zervix dar, die vereinfacht in vier Stadien eingeteilt werden kann (siehe dazu 
Abbildung 2):  
Stadium I:  Bakterielle Vaginose mit Übertritt in den Zervikalkanal 
Stadium II:  Aszendierende Infektion, Deziduitis 
Stadium III:  Ausbreitung auf die Amnionhöhle (Amnionitis), intraamni-
otische Infektion 
Stadium IV: Schlucken/Aspirieren der Erreger durch den Fetus (Pneu-
monien, Gastroenteritiden, Sepsis) 
 
Abbildung 2: Stadien der aszendierenden Infektion (Romero und Mazor 1988) 
 
Stadium Ⅰ: Bei einer veränderten Bakterienflora der Vagina können fakultativ pathogene 
Erreger aufsteigen und in den Zervikalkanal vordringen. Zu beachten ist dabei, dass nicht 
jede bakterielle Besiedlung zu einer Infektion führen muss (Briese 1999).  
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Stadium Ⅱ: Durch einen vorzeitigen Blasensprung oder eine pathogene Zervixdilatation 
setzt sich die aufsteigende Infektion weiter fort. Die Erreger gelangen in das intrauterine 
Segment und befallen die Dezidua. Es kommt zur Deziduitis (Briese 1999).  
Stadium Ⅲ: Im weiteren Verlauf können die Erreger über Chorion und Amnion in die 
Amnionhöhle vordringen. Es entsteht eine intraamniotische Infektion. Mikroorganismen 
können auch intakte Membranen durchdringen, sodass ein vorzeitiger Blasensprung keine 
Grundvoraussetzung für die Ausbreitung der Infektion darstellt (Romero und Mazor 
1988). Eine Infektion bei intakter Fruchtblase ist allerdings selten und tritt vor allem bei 
einer Beteiligung von B-Streptokokken auf. In der Schwangerschaft kann es dadurch zu 
einer Zervixreifung und zu Kontraktionen kommen, die durch eine endogene 
Prostaglandinsynthese ausgelöst werden (vgl. Abschnitt 1.3.3). Eine weiter 
fortschreitende Infektion und eine damit verbunden verstärkte Kontraktionstätigkeit kann 
dann zu einem vorzeitigen Blasensprung führen (Briese 1999).  
Stadium Ⅳ: Wenn Erreger bis in die Amnionhöhle vorgedrungen sind, können sie über 
verschiedene Wege den Fetus befallen und bei diesem zu lokalen und systemischen 
Infektionen führen. Das letzte Stadium stellt die größte kindliche Gefahr dar, da es zum 
FIRS (Fetal Inflammatory Response Syndrome) kommen kann (vgl. Abschnitt 1.2.4), 
einer systemischen Entzündung des Fetus, verbunden mit erhöhten IL-6-Werten (> 11 
pg/ml) im fetalen Blut (Gomez et al. 1998).  
Bei Abbildung 2 handelt es sich explizit um eine Vereinfachung, so ist z.B. die Pathoge-
nese einer aszendierenden Infektion über vermittelnde Mediatoren, wie Zytokine (vgl. 
Abschnitt 1.3), nicht dargestellt. In der Realität handelt es sich um ein komplexeres Ge-
schehen, welches bis heute noch nicht allumfassend verstanden ist (Briese 1999). Eine 
entscheidende Rolle spielen Interleukine (IL-1, IL-6 und IL-8), die bei einer vaginalen 
Infektion freigesetzt werden (siehe Abschnitt 1.3.3). 
Bei einer intakten Schwangerschaft gibt es Mechanismen, um die Bakterien abzuwehren. 
Das Epithel stellt eine physiologische Barriere dar und produziert zusätzlich anti-
mikrobielle Peptide (z.B. Defensine), die Bakterien zerstören und zu einer Phagozytose 
dieser führen können. Weiterhin produzieren Bakterien der physiologischen Vaginalflora 
(z.B. Laktobazillen) Milchsäure und weitere Faktoren, die die pathogenen Bakterien 
schädigen. Das angeborene Immunsystem spielt eine entscheidende Rolle bei der 
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Erregerabwehr. Durch lösliche PRRs (Pattern Recognition Receptors), wie das Akute-
Phase-Protein CRP kann es zu einer Neutralisation der Bakterien kommen. Durch 
transmembrane PRRs, wie Scavenger- und Toll-like-Rezeptoren sowie durch 
intrazelluläre PRRs, wie NOD1- und NOD2- Rezeptoren (Nucleotide-binding 
Oligomerization Domain-like Receptor) werden pathogene Komponenten identifiziert 
und vernichtet (Romero et al. 2006). Eine Störung der Immunabwehr im mütterlichen 
Kompartment ist der entscheidende Grund für eine pathologische vaginale 
Fehlbesiedlung und die Entstehung eines AIS (Briese 1999). 
 Mikrobiologie 
Eine mikrobielle Infektion des Amnions tritt bei einem Drittel aller Patientinnen mit frü-
hem vorzeitigen Blasensprung (PPROM) und bei 20% bei Patientinnen mit vorzeitigen 
Wehen und intakter Fruchtblase auf (Yoon et al. 1998). Wie in Abschnitt 1.2.2 erläutert, 
handelt es sich beim Amnioninfektionssyndrom in den meisten Fällen um eine aszendie-
rende Infektion, die auf dem Boden einer pathogenen vaginalen Bakterienbesiedlung ent-
stehen kann. Dabei sind verschieden aerobe und anaerobe Erreger der vaginalen und ana-
len Region beteiligt (Gibbs et al. 1982; Briese 1999). Es ist eine polymikrobielle Infek-
tion, bei welcher ein ursächlicher Keim nicht immer zu identifizieren ist (Briese 1999; 
Tita und Andrews 2010). Das Risiko einer Infektion ist vor allem abhängig von der Art 
und der Menge der Erreger (Petersen 1997). In Verbindung mit einer Chorioamnionitis 
stehen u.a. Gardnerella vaginalis (25%), Streptokokken der Gruppe B (GBS, 15%) und 
E. coli (8%) (Tita und Andrews 2010; Sperling et al. 1988).  
Die häufigsten Erreger, die bei einer intrauterinen Infektion mit PPROM festgestellt 
werden konnten, sind Ureaplasma urealyticum und Mycoplasma hominis (Gonçalves et 
al. 2002; Romero et al. 1989; Gonçalves et al. 2002; Sweeney et al. 2017). Diese findet 
man bei 70% aller schwangeren Frauen im unteren Genitaltrakt, während sie im oberen 
Genitaltrakt (Uterus und Eileiter) mit < 5% selten vorkommen (Tita und Andrews 2010). 
Ureaplasma urealyticum konnte bei Frauen mit und ohne PPROM gefunden werden. 
Patientinnen, bei denen eine positive Fruchtwasserkultur mit diesem Erreger festgestellt 
wurde, zeigten ein erhöhtes Risiko für die Entstehung eines AIS mit deutlich erhöhten 
Werten für IL-6, IL-1 und TNF-α im Fruchtwasser. Bei den Neugeborenen der 
betroffenen Patientinnen zeigte sich ein erhöhtes Risiko für eine Frühgeburt mit 
1 Einleitung   1.2 Amnioninfektionssyndrom 
14 
 
neonatalen Komplikationen und eine erhöhte Morbidität (Yoon et al. 1998). Studien 
haben einen Zusammenhang von Besiedlung mit Ureaplasma urealyticum und neonatalen 
Komplikationen wie Sepsis, Meningitis, BPD und maternalem Puerperalfieber feststellen 
können (Cassell et al. 1993). Bei Patientinnen mit einem vorzeitigen Blasensprung wurde 
ebenfalls eine deutlich stärkere Invasion mit Mycoplasma hominis festgestellt, als bei 
Patientinnen mit einer Frühgeburt ohne PPROM. Es konnte gezeigt werden, dass eine 
positive Fruchtwasserkultur mit Mycoplasma hominis mit einer deutlich höheren 
mittleren IL-6-Konzentration im Fruchtwasser sowie einer höheren Leukozytenzahl im 
Blut einhergeht (Romero et al. 1993). 
Bei intakter Fruchtblase stellen GBS die wichtigsten Erreger dar. Diese Bakterien sind 
bei 5% der Frauen, unabhängig davon ob eine Gravidität vorliegt oder nicht, in der 
Vaginal- oder Analregion zu finden (Briese 1999). 
Bei einer hämatogenen Ausbreitung über die Plazenta durch eine mütterlicher 
Bakteriämie, können auch Listerien für eine intraamniotische Infektion verantwortlich 
gemacht werden (Silver 1998).  
Bei Patientinnen mit einer positiven Fruchtwasserkultur ist die Zeitspanne zwischen 
Amniozentese und Entbindung in der Regel kürzer, als bei Patientinnen mit einer 
negativen Kultur (Romero et al. 1993). Es besteht die Gefahr einer Frühgeburt (vgl. 
Abschnitt 1.1.3). 
 Risiko für Mutter und Kind 
Zu den maternalen Risikofaktoren, ein AIS zu entwickeln, zählen eine afrikanische 
Ethnizität, Drogen- und Alkoholmissbrauch, Rauchen, Nulliparität, eine Kolonisation mit 
GBS, multiple vaginale Untersuchungen, eine BV und eine Ruptur der Fruchtblase für 
länger als 12-18 Stunden (Soper et al. 1989; Gibbs und Duff 1991; Tita und Andrews 
2010; Pappas et al. 2014). Betrachtet man die Latenzzeit vom Blasensprung bis zum 
Auftreten einer Infektion, ohne die Berücksichtigung anderer Faktoren, kann kein direkter 
Zusammenhang mit dem Beginn eines AIS aufgezeigt werden (Ghidini et al. 1998; Briese 
1999). Es handelt sich demnach immer um ein multifaktorielles Geschehen.  
Sollte die Mutter ein AIS entwickeln, kann es unter der Geburt zu einer disseminierten 
intravasale Gerinnung (DIC) kommen, die eine große Gefahr darstellt. Endometritis, 
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Endomyometritis, Adnexitis, Pelveoperitonitis und eine Sepsis sind gefürchtete Kompli-
kationen (Briese 1999). Es wurde sogar beschrieben, dass GBS in einem solchen Zusam-
menhang zu einer Meningitis der Schwangeren führen können (Wolfe et al. 1998). Die 
zeitliche Abfolge der Entstehung solcher kritischen Ereignisse ist klinisch nicht vorher-
sehbar. 
Die intraamniotische Infektion kann auf unterschiedlichen Wegen auf den Fetus übertre-
ten. Einatmen oder Schlucken des infizierten Fruchtwassers kann es zu einer kongenitalen 
Pneumonie oder Gastroenteritis führen. Durch direkten Kontakt mit dem Fruchtwasser 
können u.a. eine Otitis, Konjunktivitis oder Omphalitis entstehen (Romero und Mazor 
1988). Durch eine Ausbreitung der Infektion über die Dezidua können die Erreger die 
intervillösen Zwischenräume der Plazenta durchdringen und damit den fetalen Kreislauf 
befallen. Es kann beim Fetus zu einer systemischen Infektion mit nachfolgender Mangel-
versorgung kommen, die sich durch eine fetale Tachykardie äußert. Regelmäßige CTG-
Überwachungen sollten durchgeführt werden, um dies frühestmöglich zu erkennen 
(Briese 1999). 
Die größte Gefahr für den Fetus stellt das FIRS dar. Es ist bei dieser systemischen Infek-
tion mit multiplen Organdysfunktionen zu rechnen.  
Häufig betroffene Organe bzw. Organsysteme sind (Romero et al. 2006): 
 Hämatopoetisches System 






Das FIRS geht mit einem erhöhten Risiko für eine Frühgeburt einher und stellt einen 
bedeutenden Risiko- und Prognosefaktor für die Entwicklung neonataler Komplikationen 
dar (Gotsch et al. 2007). 
Zu den langfristigen Folgen für das Kind gehören neben kardiologischen und pulmonalen 
v.a. zerebrale Schädigungen. Neugeborene von Müttern mit infiziertem Fruchtwasser 
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haben ein deutlich erhöhtes Risiko eine Schädigung der weißen Hirnsubstanz 
(periventrikuläre Leukomalazie = PVL) zu erleiden (Leviton et al. 1999). Endotoxine der 
Bakterien und inflammatorische Zytokine spielen eine entscheidende Rolle in der 
Entstehung von Hirnsubstanzläsionen. In der Entwicklung des Kindes kann es dadurch 
zu einer spastischen Zerebralparese kommen. (Bashiri et al. 2006) Durch 
proinflammatorische Zytokine (vgl. Abschnitt 1.3.2) kommt es zu einer Schädigung des 
fetalen Herz-Kreislauf-Systems, was zu einem Sauerstoffmangel im Gehirn und 
letztendlich zu einer PVL führt (Garnier et al. 2004). In Studien konnte ein 
Zusammenhang von fetaler Hirnschädigung mit einer erhöhten TNFα-Konzentration 
belegt werden (Barone et al. 1997). Weiterhin konnte gezeigt werden, dass eine 
intraamniotische Infektion in einem frühen Gestationsalter zu einer intraventrikulären 
Hirnblutung (IVH) des Neugeborenen führen kann (Friese 2003). 
Bei Patientinnen mit einer positiver Fruchtwasserkultur treten verstärkt neonatale Kom-
plikationen nach der Geburt auf (Romero et al. 1993). Es kommt häufiger zu einer Sepsis 
oder einem Atemnotsyndrom (Romero et al. 1989; Randis et al. 2018). Bei einem deutlich 
ausgeprägten AIS, ist die neonatale Mortalität des Fetus gegenüber einer Vergleichs-
gruppe in etwa vervierfacht (25% versus 6%) und die Wahrscheinlichkeit des Atemnot-
syndroms (62% versus 35%), einer intraventrikulären Blutung (56% versus 35%) und 
einer Sepsis (28% versus 11%) des Neugeborenen ungefähr verdoppelt (Morales 1987).  
Das AIS beim Neugeborenen ist mit einem niedrigen Apgar-Score, wie einem 1-Minuten 
Apgar von ≤ 3 und einem 5-Minuten-Apgar von 4-7 Punkten assoziiert (Pappas et al. 
2014; Randis et al. 2018). Die postpartale Anpassung ist schwierig, auch wenn die 
Mehrheit der betroffenen Neugeborenen keine anhand von Laborwerten diagnostizierte 
Early-Onset-Sepsis (EOS) aufweist (Randis et al. 2018). Von einer EOS spricht man bei 
einer Sepsis innerhalb der ersten 72 Stunden nach der Geburt, wobei 85% der Fälle schon 
in den ersten 24 Stunden auftreten (AWMF online 2018). Es muss darauf hingewiesen 
werden, dass es international keine allgemeingültige Definition für Sepsis beim Früh- und 
Neugeborenen gibt, was die Diagnose und die nachfolgende Behandlung erschwert 
(Wynn et al. 2014). Die am UKL verwendeten Richtlinien sind in Abschnitt 3.3.3 
dargelegt. 




Zu einer Diagnose des AIS kann man über klinische (typische Symptome), 
mikrobiologische (Erregernachweis aus dem Fruchtwasser) und histopathologische 
(mikroskopische Betrachtung der Plazenta) Kriterien gelangen (Tita und Andrews 2010). 
In den meisten Fällen verläuft das AIS zunächst subklinisch und kann ohne eine 
Fruchtwasserpunktion nur schlecht erkannt werden (Romero et al. 2006). Als wichtigste 
klinische Anzeichen für ein AIS gelten mütterliches Fieber (> 38,0°C, rektal) und eine 
beschleunigte fetale Herzfrequenz (Briese 1999). Fieber kann ein Zeichen für eine 
Infektion sein, allerdings ist in der Mehrheit der Fälle eine erhöhte Körpertemperatur auf 
nicht-infektiöse Ursachen zurückzuführen (Smulian et al. 2003), die vor einer 
Diagnosestellung ausgeschlossen werden müssen. Maternales Fieber tritt intrapartum in 
1,6% aller Geburten auf und geht in 95% der Fälle mit neonataler Morbidität einher. Es 
besteht eine Assoziation zwischen maternalem Fieber und neonataler Mortalität. Dieser 
Zusammenhang ist stärker bei Neugeborenen am Termin, als bei Frühgeborenen zu 
erkennen. (Jordan und Jordan 2001) Es konnte gezeigt werden, dass zwischen einer EOS 
des Neugeborenen und einem AIS ein stärkerer signifikanter Zusammenhang besteht, 
wenn die Mutter Fieber aufwies (Randis et al. 2018). Als allgemeine klinische 
Diagnosekriterien für ein AIS gelten (Briese 1999):  
 Vorzeitiger Blasensprung 
 Maternale Tachykardie (>100 Spm) 
 Fetale Tachykardie (>160 Spm) 
 Oligohydramnion (Diagnose: sonografisch) 
 Leukozytose der Mutter (> 16000 /µl) 
 Erregernachweis im Zervikalabstrich, Urin oder Fruchtwasser 
 Anstieg der maternalen Körpertemperatur (>38°C, rektal)  
 CRP-Anstieg im maternalen Blut 
 Druckschmerzhafter Uterus 
 Wechselnde Kontraktionsfähigkeit und / oder fetale Tachykardie 
 Fötides Fruchtwasser 
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Das Management des AIS am UKL beruht ebenfalls auf diesen Kriterien. Eine maternale 
Temperaturerhöhung (≥ 38ºC) in Verbindung mit 2 weiteren der o.g. Kriterien spricht für 
eine intrauterine Infektion.  
Klassische Entzündungszeichen, wie maternales Fieber und fetale Tachykardie treten erst 
spät im Verlauf einer Infektion auf. Typische Laborparameter wie CRP und Leukozyten 
im mütterlichen Serum sind ebenfalls Spätparameter beim Entzündungsvorgang (Egarter 
und Friese 2000). Ein schnelles therapeutisches Handeln ist aber notwendig, sobald eine 
Infektion beginnt. Das Anlegen einer mikrobiellen Kultur aus dem Fruchtwasser dauert 
oft zu lange, um rechtzeitige therapeutische Maßnahme ergreifen zu können. Es gibt ver-
schiedene schnellere labormedizinische Methoden, um ein AIS zu diagnostizieren. Dazu 
gehören die (Fisk 1987; Gauthier und Meyer 1992; Romero et al. 1993): 
 Gramfärbung der Bakterien 
 Bestimmung der Leukozytenzahl 
 Bestimmung der Aktivität der Leukozytenesterase  
 Bestimmung der Glukosekonzentration aus dem Fruchtwasser 
Die Gramfärbung zeigt eine sehr niedrige Sensitivität von 23,8% bis 44,8% und dauert 
noch immer 2-3 Tage (Romero et al. 1988a; Gauthier und Meyer 1992; Tita und Andrews 
2010). Die Bestimmung der Leukozytenzahl konnte in verschiedenen Studien ebenfalls 
nur eine niedrige Sensitivität von < 25% für das Vorliegen einer intrauterinen Infektion 
aufweisen (Carroll et al. 1996b).  
Ein Vergleich von Gramfärbung, Leukozytenesteraseaktivität und Glukosekonzentration 
konnte zeigen, dass die Bestimmung der Glukose mit bis zu 87% die höchste Sensitivität 
dieser drei Tests aufweist. Es ist allerdings zu bedenken, dass dieser Wert durch be-
stimmte Umstände, wie Gestationsdiabetes der Mutter, verfälscht sein kann. Um das Vor-
liegen einer subklinischen Infektion zu bestätigen, sind die drei o.g. Tests gut geeignet, 
aber für eine allein auf ihnen basierende Diagnosestellung sind sie zu ungenau. (Gauthier 
und Meyer 1992)  
Den derzeit größten Stellenwert in der Diagnostik des AIS nehmen die Zytokine ein (siehe 
Abschnitt 1.3). Bereits Ende der 80er Jahre konnte eine Arbeitsgruppe von Romero et al. 
1987 zeigen, dass es bei vorzeitigen Wehen, die durch eine Infektion hervorgerufen wur-
den, zu einer erhöhten Konzentration von Zytokinen im Fruchtwasser kommt (Romero et 
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al. 1987). Es besteht eine starke Korrelation zwischen proinflammatorischen Zytokinen, 
präpartaler Infektion und Frühgeburt (Egarter und Friese 2000). In einer modellhaften 
Studie an Rhesusaffen, konnte ebenfalls gezeigt werden, dass es nach einer intraamnioti-
schen Infektion zu einem sequentiellen Anstieg von Zytokinen und Prostaglandinen (PG) 
im Fruchtwasser kommt. Nachdem den Affen GBS appliziert wurden, kam es zu einem 
initialen Anstieg von TNF-α nach 6-8 Stunden, gefolgt von IL-1β und IL-6 nach 13-18 
Stunden und erst nach einer Latenzzeit zu einer Erhöhung von PG. Zu Kontraktionen und 
klinischen Entzündungszeichen kam es erst 40 Stunden nach der Applikation der Erreger. 
(Gravett et al. 1994) Dies zeigt die Notwendigkeit der Zytokinmessung bei einem V.a. 
eine intraamniotische Infektion. 
Wichtige Mediatoren der intrauterinen Infektion sind IL-1β IL-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, 
TNF-α, Interferon γ (INF-γ) und das Makrophagen-Entzündungsprotein MIP1α (Macro-
phage Inflammatory Protein) (Hampl et al. 1995; Egarter und Friese 2000).  
Das antiinflammatorische Zytokin IL-10, welches zum größten Teil von Zellen der Dezi-
dua, aber auch von Zellen des Amnions und Chorions produziert wird, fällt bei Wehen-
tätigkeit am Termin eher ab, während es bei infektiös induzierter Wehentätigkeit ansteigt 
(Simpson 1998).  
Das Zytokin IL-4 wurde von einer Arbeitsgruppe von Dudley im Jahr 1996 untersucht. 
Man fand erhöhte IL-4-Werte im Fruchtwasser von Frauen mit vorzeitigen Wehen in 
Assoziation mit einer Chorioamnionitis (Dudley et al. 1996). Einerseits ist IL-4 als anti-
inflammatorisches Zytokin bekannt, da es die Produktion von IL-1 und TNF-α 
unterdrückt (Hart et al. 1989). Andererseits zeigt es paradoxerweise auch 
proinflammtorische Eigenschaften, da die Produktion von IL-6 und MIP1α angeregt wird 
(Derocq et al. 1994).  
IL-6 aus dem Fruchtwasser weist unter den Zytokinen die beste Sensitivität, Spezifität 
sowie den besten positiven und negativen Vorhersagewert für eine intrauterine Infektion 
auf (Egarter und Friese 2000). Eine genaue Beschreibung der biologischen Aktivität von 
IL-6 ist in Abschnitt 1.3.4 dargelegt. Die IL-6-Bestimmung kann ab einem Wert von > 
17000 pg/ml eine histologische Chorioamnionitis mit einer Sensitivität von 79% und ei-
ner Spezifität von 100% anzuzeigen und hat eine 69%ige Sensitivität und 79%ige Spezi-
fität in der Vorhersage neonataler Morbidität und Mortalität (Yoon et al. 1995). Ein 
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Anstieg im Fruchtwasser, im Zervikalsekret, als auch im mütterlichen Serum kann eine 
Infektion anzeigen (Romero et al. 1991; Zhang et al. 2000; Jun et al. 2000; Raghupathy 
2001; Fukuda et al. 2002). Überzeugen konnte bis jetzt allerdings nur die Bestimmung 
aus dem Fruchtwasser und weniger aus dem mütterlichen Serum. Der Grund liegt wahr-
scheinlich darin, dass die Plazentaschranke nur in geringem Maße für Zytokine permeabel 
ist (Egarter und Friese 2000). Es wurde ebenfalls versucht, IL-6 aus dem Zervikalsekret 
zur Diagnosestellung zu nutzen. Diese Werte stellten sich allerdings als weniger genau 
heraus, da das Material nicht direkt aus dem Ort der Infektion gewonnen wurde und zer-
vikale Zellen für eine zusätzliche IL-6-Produktion verantwortlich gemacht werden (Jun 
et al. 2000).  
Verschiedene Studien konnten zeigen, dass es einen Zusammenhang zwischen hohen IL-
6-Werten im Fruchtwasser mit vorzeitigen Wehen und Frühgeburtlichkeit gibt (Ghidini 
et al. 1997; Wenstrom et al. 1998; El-Bastawissi 2000). Eine erhöhte IL-6-Konzentration 
(Grenzwert = 7500 pg/ml) zeigt nach vorzeitigem Blasensprung mit einer 100%igen Spe-
zifität eine Entbindung innerhalb der nächsten 48 Stunden bzw. mit einer 98%igen Spe-
zifität eine Geburt in den nächsten 7 Tagen an (Egarter und Friese 2000). Der Wert ist 
aber nicht nur ein starker Prädiktor für die Zeit vom Blasensprung bis zur Entbindung, 
sondern auch für das Auftreten von neonataler Morbidität (Santhanam et al. 1991; 
Romero et al. 1993). Eine tschechische Studie von 2014 zeigte, dass Schwangere deren 
Neugeborene nach der Geburt eine EOS aufweisen, im Gegensatz zu einer Vergleichs-
gruppe ohne neonatale EOS, deutlich höhere IL-6-Werte im Fruchtwasser (Median 5303 
versus 575 pg/ml) aufwiesen (Kacerovsky et al. 2014a). 
Um neonatale Komplikationen zu vermeiden werden unterschiedliche Werte für IL-6 im 
Fruchtwasser angegeben, bei denen eine sofortige Entbindung stattfinden sollte. Es gibt 
dafür derzeit keinen allgemeingültigen Grenzwert. Zur Prädiktion einer EOS wurde 2014 
durch eine Studie ein IL-6-Wert von > 3353 pg/ml empfohlen (Kacerovsky et al. 2014a). 
Als Vorhersagewert für eine mikrobielle Besiedlung der Fruchthöhle und das Auftreten 
einer histologischer Chorioamnionitis wurde ein IL-6-Wert von bereits > 1000 pg/ml vor-
geschlagen (Kacerovsky et al. 2014b). Eine andere Studie von Chaemsaithong sah einen 
IL-6-Wert von > 2600 pg/ml als besten Cut-Off zur Definition einer intraamniotischen 
Infektion an (Chaemsaithong et al. 2016). Am Perinatalzentrum Großhadern wurde 2011 
untersucht, ob die Bestimmung von IL-6 im Fruchtwasser bei vorzeitiger Wehentätigkeit 
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und erhöhten Entzündungswerten im maternalen Blut eine sichere Diagnose ermöglicht. 
Das Ergebnis war, dass erst ab einem Cut-Off von > 20000 pg/ml eine sichere Beurteilung 
der intrauterinen Infektion, nach Ausschluss anderer Infektionsfokusse, als sinnvoll er-
achtet werden kann (Hübener et al. 2011). Am UKL Leipzig wird derzeit klinikintern ein 
IL-6-Wert im Fruchtwasser von ≥ 10000 pg/ml als starker Hinweis auf ein AIS angenom-
men, der eine schnelle definitive Therapie, z.B. in Form einer Schwangerschaftsbeendi-
gung, erfordert. Mit dieser Arbeit soll versucht werden, diese Vorgehensweise in Zusam-
menhang mit dem neonatalen Outcome zu evaluieren.  
Die derzeit gängigste Methode, um IL-6 aus dem Fruchtwasser zu bestimmen, stellt das 
Enzymimmunoassay ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) dar. Ein Nachteil 
ist, dass ein solches Verfahren im klinischen Alltag nicht immer zur Verfügung steht und 
dass die Ergebnisse nicht schnell genug vorliegen. Eine neuere Methode besteht im 
„Lateral flow assay“ (engl. für „seitlicher Flusstest“). Dies ist ein POC-Test (Point-of-
care Test), d.h. patientennahe Labordiagnostik, die direkt am Krankenbett durchgeführt 
werden kann. Ein solcher Test konnte in einer Studie mit einer Sensitivität von 97% und 
einer Spezifität von 96% eine intraamniotische Infektion identifizieren und stellt in 
Zukunft eine mögliche Alternative zum ELISA dar. Weitere Studien zur Verifizierung 
dieses Verfahrens sind notwendig. (Chaemsaithong et al. 2016) 
Weder die klinischen Symptome noch die Laborbefunde allein sind für eine sichere Di-
agnosestellung derzeit weder sensitiv noch spezifisch genug. (Romero und Mazor 1988; 
Romero et al. 2006). Nur durch eine Zusammenschau von klinischer Symptomatik und 
den Ergebnissen einer Amniozentese kann die Verdachtsdiagnose AIS gestellt werden. 
 Therapeutische Maßnahmen 
Maternale und fetale Sepsis bei fortgeschrittenem AIS gehen mit schwerwiegenden 
Komplikationen für Mutter und Kind einher und müssen durch eine frühe und effektive 
Therapie vorgebeugt werden. Eine sofortige Geburtseinleitung und Beendigung der 
Schwangerschaft sollte bei einem reifen Kind sowie bei einer lebensbedrohlichen 
Erkrankung der Mutter unabhängig vom Gestationsalter erfolgen (Köninger et al. 2016). 
Bei einem AIS ist neben einer Sectio auch eine vaginale Entbindung möglich (Briese 
1999).  
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Eine Antibiotikagabe wird kontrovers diskutiert. Da es sich meist um eine 
polymikrobielle Infektion handelt, muss die Wirksamkeit der Antibiotika ein breites 
Spektrum von möglichen Erregern abdecken. Eine Maximaldosis im fetalen Blut sowie 
im Fruchtwasser sollte bei einem voll ausgeprägten AIS erreicht werden. Bei einem 
Verdacht auf eine intraamniotische Infektion ist eine Standarddosis ausreichend. (Briese 
1999) Welches das Antibiotikum der Wahl ist, und welcher Zeitpunkt der 
Medikamentengabe sich am effektivsten auswirkt, ist unklar (Gilstrap et al. 1988). Eine 
Kombination aus Ampicillin und Gentamicin wird empfohlen (Hopkins und Smaill 
2002). Folgende Antibiotikakombinationen sind bei einem manifesten AIS möglich 
(Briese 1999): 
 Breitbandpenicillin, Clindamycin 
 Cephalosporin, Clindamycin 
 Breitspektrumpenicillin, Gentamicin, Clindamycin 
 Breitbandpenicillin, Cephalosporin, Metronidazol 
 Imipenem, Breitbandpenicillin, Metronidazol 
 Imipenem, Cephalosporin, Metronidazol 
 Tazobactam und Piperacillin, Gentamicin, Metronidazol 
 Clavulansäure und Amoxicillin, Gentamicin, Metronidazol  
Bei Müttern mit (P)PROM, die mit Erythromycin therapiert wurden, zeigten die 
Neugeborenen deutlich weniger neonatale Komplikationen als bei einer 
Vergleichsgruppe mit Placebo (Kenyon et al. 2001a, 2001b). Eine Kombination aus 
Erythromycin und Amoxicillin/Clavulansäure zeigte in dieser Studie keinen Unterschied 
zur Placebogruppe. Die alleinige Gabe von Amoxicillin/Clavulansäure sollte möglichst 
vermieden werden, da ein Zusammenhang mit der Entwicklung einer neonatalen 
nekrotisierenden Enterokolitis besteht (Kenyon et al. 2004). In den USA stellt die Gabe 
von Ampicillin und einem Makrolid (Erythromycin oder Azithromycin) für 7-10 Tage 
i.v. die Handlungsleitlinie dar (American College of Obstetricians and Gynecologists 
2003). Deutsche Leitlinien empfehlen den Einsatz von Mezlocillin, Piperacillin, 
Clindamycin, Ampicillin oder Erythromycin (AWMF online 2010). Aktuell erfolgt eine 
Überarbeitung dieser Richtlinien.  
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Während es Konsens ist, dass eine frühzeitige Antibiotikagabe eine wichtige 
Therapiemaßnahme darstellt und bei vorzeitigem Blasensprung eine maternale Infektion 
verhindern kann (Kenyon et al. 2001b), konnte in einigen Studien allerdings kein Einfluss 
des Zeitpunkts der Antibiotikagabe auf das Outcome der Mutter festgestellt werden 
(Sperling et al. 1988; Gilstrap et al. 1988). Die Arbeitsgruppe von Gibbs et al. konnte 
1988 zeigen, dass eine intrapartale Antibiotikagabe das Risiko einer neonatalen Sepsis im 
Vergleich zu einer postpartalen Therapie senkt. Frauen mit einer früheren 
Antibiotikatherapie zeigten weniger histologische Chorioamnionitis, konnten bei 
vorzeitigem Blasensprung länger bis zur Entbindung prolongiert werden, hatten nach der 
Geburt weniger Tage Fieber und konnten schneller aus dem Krankenhaus entlassen 
werden (Gibbs et al. 1988; Kenyon et al. 2001a, 2001b; Kenyon et al. 2004). Falls die 
Infektion trotz Antibiotikatherapie fortschreitet, ist die Indikation zur Sectio großzügig 
zu stellen. Bei einem septischen Verlauf ist eine Hysterektomie in Erwägung zu ziehen 
(Briese 1999). 
  





Zytokine sind eine heterogene Gruppe von kleinen, löslichen (Glyko-)Proteinen, die von 
nicht-enzymatischen Zellen ausgeschüttet werden und zelluläre Funktionen regulieren 
(Nathan 1991). Sie besitzen ein Molekulargewicht zwischen 8-40 kDa und sind wichtige 
endogene Mediatoren des Immunsystems bei Entzündung. Wie ihr Name bereits 
andeutet, können fast alle kernhaltigen Zellen diese Proteine synthetisieren, was sie u.a. 
von Hormonen unterscheidet, die nur von spezialisierten Zellen produziert werden 
können. Zytokine werden vom Körper als pathologische Reaktion auf Infektion, 
Entzündung und Trauma ausgesendet. Sie vermitteln eine Kommunikation zwischen T-
Zellen, Makrophagen und weiteren Immunzellen (Belardelli 1995; Mitchell et al. 1993) 
und fungieren entweder als membrangebundene Zytokine zwischen benachbarten Zellen 
oder als lösliche Zytokine zwischen entfernten Zellen. Zu den Zytokinen gehören 
Interleukine (IL), Tumornekrosefaktoren (TNF) und Interferone (INF) sowie 
kolonienstimmulierende Faktoren (CSF), wie Erythropoetin (EPO), Thrombopoetin 
(TPO) oder der Granulozyten-Monozyten-Kolonie-stimulierende Faktor (GM-CSF). 
(Nathan 1991; Dinarello 2000)  
Die zentrale Bedeutung der Zytokine bei einer Infektion und der Entstehung von Frühge-
burten wird in der nachfolgenden Abbildung schematisch dargestellt. 
 




Abbildung 3: Infektion, Zytokine und Frühgeburt (nach Schneider et al. 1994) 
 
Zytokine können bei der Mutter zu einer verstärkten uterinen Kontraktilität mit nachfol-
gender Frühgeburt führen und über eine Auflockerung der Kollagenstrukturen eine Er-
weichung und Dilatation der Zervix bewirken. Auf der kindlichen Seite kommt es ver-
stärkt zu einer BPD, zu einer IVH und einer PVL (Friese 2003). Eine genauere Pathoge-
nese der Entzündungsreaktion durch Zytokine wird im Abschnitt 1.3.3 dargelegt. 
Die Zytokine IL-1, TNF-α sowie IL-6 und IL-8, werden bei einer intraamniotischen 
Infektion am häufigsten aus dem Fruchtwasser isoliert und stellen die wichtigsten 
Mediatoren bei einer Chorioamnionitis dar (Saji et al. 2000). Im Folgenden wird deshalb 
auf diese Faktoren näher eingegangen. 
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Durch ihre biologische Aktivität können die Zytokine in verschiedene Klassen eingeteilt 
werden. Man unterscheidet die proinflammatorischen Proteine, die eine Entzündung 
triggern können und die antiinflammatorischen Proteine, die einer Entzündung 
entgegenwirken. Manche Zytokine weisen einen pleiotropen Effekt auf und besitzen 
beide Eigenschaften. Dazu zählen z.B. IL-4, IL-10, INF-γ und auch IL-6. Es ist deshalb 
nicht immer sinnvoll, eine starre Einteilung zu verfolgen. (Dinarello 2000) 
Eine weitere und gängigere Möglichkeit ist, die Zytokine nach ihrem Entstehungsort ein-
zuteilen. Durch antigenpräsentierende Zellen (APC) differenziert die naive T-Zelle (T0) 
zur T-Helferzelle (TH). Es gibt die TH-1-Zellen, die für die zelluläre Immunität zuständig 
sind. Sie produzieren hauptsächlich IL-1, IL-2, IL-12, IL-15, IL-18, INF-γ und TNF-α. 
Des Weiteren gibt es die TH-2-Zellen, die für die humorale Abwehr verantwortlich ge-
macht werden. Sie produzieren v.a. IL-3, IL-4, IL-5, IL-6, IL-10 und IL-13. (Belardelli 
1995; Barton 1996; Raghupathy 1997).  
Im Jahr 2005 wurde eine neuere Gruppe entdeckt. Es handelt sich um TH-17-Zellen, die 
u.a. von TGF-β (Transformin Growth Factor-β), IL-6 oder IL-21 stimuliert werden und 
IL-17 und IL-22 produzieren. Diese Zytokine spielen eine wichtige Rolle bei Immun-
schwäche und Autoimmunerkrankungen. (Marwaha et al. 2012) 
 Auslöser einer Entzündungsreaktion 
Die Einteilung in pro- und antiinflammatorische Zytokine beruht auf der Genkodierung 
molekularer Mediatoren. Durch Trauma, Ischämie, immunaktive T-Zellen oder 
Endotoxine der Bakterien werden Zytokine von Körperzellen ausgeschüttet und 
induzieren die Expression von proinflammatorischen Genen. Dazu zählen z.B. die Gene 
der Phospholipase (PL) A2, der Cyclooxygenase (COX)- 2 und der NO-Synthase. Diese 
Enzyme führen über die Arachidonsäure zu einer Synthese von Prostaglandinen E2 und 
F2α. Die Produktion von PAF (Plättchenaktivierender Faktor), Leukotrienen und NO 
wird durch sie ebenfalls stimuliert. Diese Faktoren schädigen Gewebe und können eine 
Entzündungsreaktion hervorrufen. Die durch Gene getriggerte Kaskade ist normalerweise 
nur bei einem geschwächten Immunsystem möglich. (Dinarello 2000) 




Abbildung 4: Entstehung einer Frühgeburt durch Zytokine (nach Saji et al. 2000) 
 
Ein weiteres Beispiel für proinflammatorische Gene ist auf der rechten Seite der 
Abbildung 4 dargestellt. Es gibt bestimmte Chemokine (z.B. IL-8), die den Eintritt von 
Leukozyten in das Gewebe erleichtern. Sie führen über eine Degranulation von 
Neutrophilen zu Gewebeschädigung und Entzündung (Dinarello 2000). IL-8 besitzt eine 
chemotaktische Aktivität, sodass polymorphkernige Leukozyten angelockt werden. 
Durch die Freisetzung von proteolytischen Enzymen aus deren Granula kommt es zu 
einer Erweichung der Zervix sowie der fetalen Membranen. Das Risiko für einen 
vorzeitigen Blasensprung und einer damit verbundenen Frühgeburt ist stark erhöht. 
(Egarter und Friese 2000) 
Zytokine entfalten ihre Wirkung rezeptorvermittelt. Es konnte nachgewiesen werden, 
dass bei vorzeitigen Wehen und vorzeitigem Blasensprung die Rezeptordichte deutlich 
erhöht ist. Therapieansätze mit IL-Rezeptorantagonisten wären durch diese Erkenntnis 
von Bedeutung (Hampl et al. 1995). In einem Tierversuch an trächtigen Mäusen konnte 
bereits durch eine Vorbehandlung mit IL-1-Rezeptorantagonisten eine mit IL-1 induzierte 
Frühgeburt verhindert werden (Romero und Tartakovsky 1992).  
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IL-6 ist ein pleiotrophes Zytokin (Molekulargewicht 26 kDa) mit pro- und 
antiinflammatorischer Aktivität. Es wird zu der TH-2-Immunität gezählt und neben T-
Lymphozyten v.a. durch Makrophagen, Monozyten, Fibroblasten und Endothelzellen 
freigesetzt (Romero et al. 1990; Dudley et al. 1992). IL-6 hat viele verschiedene 
biologische Effekte, die in der Abbildung 5 dargestellt sind.  
 
 
Abbildung 5: Biologische Aktivität von IL-6 (nach Tanaka und Kishimoto 2014) 
 
Es ist nicht nur als Antwort auf eine Infektion von Bedeutung, sondern spielt auch eine 
entscheidende Rolle in der Akuten-Phase-Reaktion der Leber, wo es u.a. die Hepatozyten 
zur Produktion des Akute-Phase-Proteins CRP anregt. IL-6 ist bei der Hämatopoese, bei 
neuronaler und hepatischer Regeneration, beim Knochenstoffwechsel, der Angiogenese 
und bei der embryonalen Entwicklung beteiligt. (Heinrich et al. 2003) Es kann B-Zellen 
zur Antikörperproduktion stimulieren und beeinflusst Phagozytose und Rezeptorexpres-
sion der Makrophagen (Mitchell et al. 1991). Sein Wirkungsnetzwerk ist sehr komplex 
und teilweise noch nicht vollständig verstanden. Als Reaktion auf IL-1 und TNF-α oder 
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kann IL-6 von Amnion-, Chorion- und Deziduazellen gebildet werden (Figueroa-Damián 
et al. 1999; Saji et al. 2000).  
Im weiteren Verlauf der Signalübertragung kann IL-6 über das Glykoprotein gp130 am 
IL-6-Rezeptor der Plasmamembran anderer Zellen binden. Es gibt membrangebundene 
und lösliche Rezeptoren für IL-6. Der membrangebundene Rezeptor findet sich nur an 
Hepatozyten und bestimmten Leukozyten („classic signaling“). Da das vermittelnde 
gp130 aber ubiqitär im Körper auftritt, kann IL-6 gebunden an lösliche IL-6-Rezeptoren 
überall an gp130 binden und ist dadurch allen Körperzellen zugänglich („trans-
signaling“). (Wolf et al. 2014)  
Nach einer Bindung an die Zielzelle erfolgt die weitere Transduktion über die 
Tyrosinkinase JAK (Januskinase) und dem Transkriptionsfaktor STAT (Signal 
Transducer and Activator of Transcription). Dies stellt den häufigsten Weg der 
Signalübertragung dar. Eine Alternative zum JAK/STAT-Weg ist die MAPK (Mitogen-
activated protein kinase) - Kaskade. (Heinrich et al. 2003; Tanaka und Kishimoto 2014) 
Über diese Signaltransduktionen kommt es zur Genexpression proinflammatorischer 
Enzyme, ähnlich wie bei IL-1 und TNF-α (siehe Abschnitt 1.3.3). Es kommt zur 
konzentrationsabhängigen Produktion von PGE2 aus dem Amnion, PGF2α aus der 
Dezidua (Skinner und Challis 1985; Mitchell et al. 1991) und der Entstehung des 
plättchenaktivierenden Faktors (PAF). 
Zusätzlich wird vermutet, dass IL-6 als Transkriptionsfaktor für den Oxytocinrezeptor 
des Myometriums und der Dezidua wirkt. Es fehlen aber bislang Beweise für diese Aus-
sage (Saji et al. 2000). Durch eine Erhöhung der Rezeptordichte im Myometrium kommt 
es zur Kontraktion, während die Rezeptoren an den Deziduazellen zusätzlich für eine 
synergistische Stimulation der PG-Synthese sorgen (Fuchs et al. 1984). 
Prostaglandine, Oxytocin und PAF wirken als Uterotonika. Es kommt zu Kontraktionen 





2 Fragestellung und Zielsetzung 
 
In der vorliegenden Arbeit soll IL-6 als Infektionsparameter im Fruchtwasser evaluiert 
werden. Dazu werden die klinischen Charakteristika der Frauen mit vorzeitigem Blasen-
sprung und V.a. Amnioninfektionssyndrom (AIS), die am Universitätsklinikum Leipzig 
(UKL) einer Amniozentese unterzogen wurden, systematisch ausgewertet. 
Es ist bekannt, dass die Infektionsparameter im mütterlichen Blut, sowie die klinischen 
Anzeichen, wie maternales Fieber oder fetale Tachykardie im CTG, zu unspezifisch sind 
bzw. zu spät ansteigen, um frühzeitig ein AIS anzuzeigen. Das AIS ist eine Verdachtsdi-
agnose. Als guter Hinweis auf eine solche Infektion, gilt derzeit das Zytokin IL-6 aus dem 
Fruchtwasser (Briese 1999; Egarter und Friese 2000).  
Kommt es zu einem AIS, besteht einerseits das Risiko einer fetalen Sepsis durch eine zu 
späte Diagnose und Geburtseinleitung, andererseits können bei einer zu frühen Entbin-
dung neonatale Komplikationen auftreten.  
In dieser Arbeit wird untersucht, wie der Infektionsparameter IL-6 aus dem Fruchtwasser 
am UKL interpretiert und für eine Diagnosestellung genutzt wird. Das perinatale Out-
come der Neugeborenen, deren Mütter einen Infektionsverdacht aufwiesen, soll in diesem 
Zusammenhang analysiert werden. Das Ziel ist es, eventuelle Verbesserungsmöglichkei-











3 Material und Methoden 
 Studienart 
Bei der vorliegenden Auswertung handelt es sich um eine retrospektive Datenanalyse. Es 
wurden alle Patientinnen in die Studie einbezogen, die von Mai 2009 bis Dezember 2017 
in der Abteilung für Geburtsmedizin des Universitätsklinikums Leipzig mit V.a. ein AIS 
bei vorzeitigem Blasensprung einer Amniozentese unterzogen wurden.  
 Patientenkollektiv 
Das Patientenkollektiv beinhaltete 48 Frauen.  
In einem Fall handelte es sich um eine Zwillingsgeburt, die zur Auswertung als zwei 
separate Fälle betrachtet wurde.  
In zwei Fällen endete die Schwangerschaft mit einem Abort. Es ist nicht eindeutig nach-
vollziehbar, ob der Abort aufgrund einer intrauterinen Infektion aufgetreten ist. Eine 
Schwangerschaft endete in der 22. SSW und eine weitere in der 22+3. SSW. Für die Aus-
wertung der kindlichen Parameter wurden diese Fälle nicht berücksichtigt. 
Am UKL dient folgender Leitfaden zur klinischen Diagnostik einer intrauterinen 
Infektion. Betroffene Frauen können folgende Symptome aufweisen: 
 Fieber rektal ≥ 38,0°C (Ausschluss anderer Ursachen!)  
 Tachykardie der Mutter (> 100 Spm)  
 Tachykardie des Fetus (> 160 Spm)  
 Leukozytose der Mutter (> 16000 /µl)  
 CRP im Blut (einmalig > 40 mg/l oder 2 x 20 mg/l im Abstand von 24 h)  
 Druckdolenter Uterus  
 Übelriechendes Fruchtwasser  
Vor einem Therapiebeginn wird außerdem empfohlen, Urin und Vaginalabstrich auf 
pathogene Erreger zu testen. 
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Es wurden alle Frauen einer Amniozentese und einer IL-6-Bestimmung im Fruchtwasser 
unterzogen, die anhand der o.g. Symptome einen Verdacht auf eine drohende Infektion 
zuließen. Als Cut-Off, ab wann eine schnellstmögliche Entbindung einzuleiten ist, gilt 
am UKL klinikintern ein IL-6-Wert von ≥ 10000 pg/ml. 
 Ein- und Ausschlusskriterien 
Einschlusskriterien waren, dass die Frauen einen vorzeitigen Blasensprung hatten und 
durch klinische Parameter der Verdacht auf ein AIS bestand. Alle Patientinnen wurden 
einer Amniozentese unterzogen und IL-6 im Fruchtwasser bestimmt. 
Ausgeschlossen wurden alle Patientinnen, bei denen eine Amniozentese aus einer 
anderen medizinischen Indikation durchgeführt wurde oder Frauen, bei denen die post-
partale Entwicklung des Neugeborenen nicht nachvollziehbar war. 
 Erhobene Daten 
Es standen die Daten von 48 Schwangeren in einem Zeitraum von 8 Jahren (2009-2017) 
zur Verfügung. Die klinischen Daten wurden von den behandelnden Ärzten im Patien-
tenverwaltungsprogramm festgehalten. Die Amniozentese wurde durch Prof. Stepan am 
UKL durchgeführt.  
Der Entzündungswert IL-6 wurde im Labor aus dem Fruchtwasser bestimmt. Der 
minimale Wert lag bei 15 pg/ml. Der maximale Wert wurde vom Labor als ≥ 50000 pg/ml 
oder ≥ 52000 pg/ml angegeben. Für die statistische Auswertung wurden die gerundeten 
Werte 50000 pg/ml und 52000 pg/ml genutzt.  
 Klinische Parameter der Schwangeren 
Als klinische Charakteristika der Patientinnen wurden folgende Werte erfasst: 
 CRP-Konzentration im Blut 
 Leukozyten-Konzentration im Blut 
 Alter der Patientin 
 Schwangerschaftswoche zur Punktion 
 Schwangerschaftswoche zum Blasensprung 
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 Fieber, Wehen, Blutung  
 Vaginalabstrich mit auffälligen Erregern 
 Antibiotikatherapie 
Die Daten wurden aus der digitalen Patientenakte und dem Entlassungsbrief entnommen. 
Für die statistische Auswertung wurden die angefangenen, gerundeten Schwangerschafts-
wochen verwendet. 
Die Entzündungswerte CRP und Leukozyten im maternalen Blut wurden am Punktions-
tag bestimmt. Zur Diagnostik eines AIS wird am UKL ein CRP-Wert von ≥ 20 mg/l ver-
wendet. 17 Frauen (35,4%) zeigten einen erhöhten Wert. Der Normwert für Leukozyten 
liegt bei < 10 exp9/l und ist ab > 16 exp9/l stark erhöht. In unserem Kollektiv war er bei 
40 Frauen (81,6%) erhöht, bei 11 Patientinnen (22, 5%) sogar stark. 
Das Alter der Patientin bezieht sich auf den Tag der Punktion. Die jüngste Patientin war 
zu diesem Zeitpunkt 18, die älteste 44 Jahre alt. 
Zwei Patientinnen (4,1%) hatten am Punktionstag Fieber (Körpertemperatur ≥ 38°C). 27 
Frauen (55,1%) hatten vorzeitige Wehen und 6 Frauen (12,2%) hatten eine Blutung.  
Ob es am Punktionstag vor oder nach der Intervention zu den klinischen Auffälligkeiten 
kam, konnte nicht differenziert werden. 
Es wurde dokumentiert, ob ein auffälliger Vaginalabstrich vorlag, welche Erreger gefun-
den wurde und welche Therapie sich anschloss. Es handelt sich um den Abstrich, der am 
nächsten am Punktionstag lag. 
 Entbindungsparameter 
Es wurden folgende Entbindungsparameter erfasst: 
 Zeitspanne zwischen Blasensprung, Punktion und Entbindung 
 Grund der Entbindung 
 Entbindungsmodus 
 Fetales CTG 
Die Entbindungsparameter wurden der mütterlichen sowie der kindlichen digitalen 
Patientenakte entnommen. 
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Die Zeit zwischen Blasensprung, Punktion und Entbindung berechnete sich aus den je-
weiligen Zeitpunkten. Bei einem unklaren Blasensprung vor einer Einweisung in die Kli-
nik, wurde der Tag der Krankenhausaufnahme als Zeitpunkt definiert. Bei Mehrfach-
punktionen ist für die Zeit vom Blasensprung bis zur Punktion, die erste Punktion und für 
die Zeit zwischen Punktion und Entbindung jeweils die letzte Punktion vor der Geburt 
angegeben. Es wurde eine Patientin zweimal und eine Patientin dreimal punktiert. 
Entbindungsgrund und -modus wurden dem Geburtsprotokoll entnommen. Bei dem Ent-
bindungsmodus wurden zwei Gruppen unterschieden: „Sectio“ oder „Spontan“. Der Ent-
bindungsgrund wurde in die Kategorien „Amnioninfektionssyndrom“, „vorzeitiger Bla-
sensprung“ oder „andere Ursache“ eingeteilt. 
Die eingescannten CTGs der Patientenakte zeigten, ob zum Punktionszeitpunkt eine 
fetale Tachykardie vorlag. 
 Kindliche Parameter 
Zu den kindlichen Parametern zählten: 
 Gestationsalter zur Geburt 
 Geschlecht 
 Apgar-Score nach fünf Minuten 
 pH-Wert der Nabelschnur 
 Konzentration von CRP, IL-6 und Leukozyten im Nabelschnurblut kurz nach der 
Geburt 
 Beatmungsdauer (Intubation und CPAP) 
 Dauer auf der Intensivstation 
 Auftreten einer Early-Onset-Sepsis 
Das Gestationsalter zur Geburt, das fetale Geschlecht, den Apgar-Score, den pH-Wert der 
Nabelschnur und die Tage mit Intubation oder CPAP-Beatmung wurden aus dem Entlas-
sungsbrief des Kindes sowie der digitalen Krankenakte entnommen.  
Die Daten der Neugeborenen wurden nach Gestationsalter in 4 Gruppen (nach der WHO-
Einteilung) aufgeteilt: „extreme Frühgeborene“ (< 28. SSW), „frühe Frühgeborene“ (28.-
31. SSW), „späte Frühgeborene“ (32.-36. SSW) und „am Termin Geborene“ (≥ 37.SSW). 
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Die kindlichen Entzündungswerte CRP (N = 43), IL-6 (N = 32) und Leukozyten (N = 44) 
im Nabelschnurblut wurden in der kindlichen Krankenakte vermerkt. Diese Werte wur-
den nicht bei allen Kindern bestimmt bzw. dokumentiert.  
Die Dauer auf der Intensivstation wurde dem Belegplan der neonatologischen 
Intensivstation des UKLs entnommen.  
Ob eine Early-Onset-Sepsis vorlag, war einerseits in der kindlichen Krankenakte 
dokumentiert, andererseits deuteten die gängigen Laborwerten auf eine Sepsis hin.  
Am UKL gelten derzeit folgende klinikinterne Richtlinien zur Diagnose einer Sepsis:  
 
IL-6 [pg/ml] im fetalen Blut  ≤ 300  Sepsis unwahrscheinlich 
     ≥ 1000  Sepsis wahrscheinlich 
CRP [mg/l] im fetalen Blut  ≤ 5  Sepsis unwahrscheinlich 
     ≥ 10  Sepsis wahrscheinlich 
 
Es wurden alle Neugeborenen in die Gruppe „Early-Onset-Sepsis“ eingeschlossen, bei 
denen eine „Sepsis wahrscheinlich“ vorlag und bei denen es in der Krankenakte vermerkt 
war. Dies traf auf sechs Neugeborene zu. 
  




Zur statistischen Auswertung wurde SPSS (Version 25) verwendet. Als erstes wurde 
überprüft, ob die Daten normalverteilt sind. Dazu wurde der Kolmogorow-Smirnow-Test 
angewendet. Die erhobenen Daten waren durch teilweise stark abweichende Werte nicht 
normalverteilt, weshalb ein nichtparametrisches Testverfahren angewendet wurde. Es 
wurde der Spearman-Korrelationskoeffizienten benutzt, um darzustellen inwiefern die 
Daten korreliert sind. Um Mittelwertvergleiche von Stichproben durchzuführen, wurde 
der Mann-Whitney-U-Test verwendet. Als signifikant wurden Ergebnisse mit einer 
Irrtumswahrscheinlichkeit kleiner als 5% (p < 0,05) angenommen. Liegt die 





 Infektionsparameter im mütterlichen Blut und IL-6- 
Konzentration 
Als Infektionsparameter im mütterlichen Blut wurden CRP und Leukozyten zum 
Zeitpunkt der Punktion in 49 Fällen bestimmt. Die Zwillingsgeburt wurde als zwei 
separate Fälle betrachtet. Bei einer Patientin wurde der CRP-Wert nicht dokumentiert. 
Somit lagen 48 Werte zur Auswertung vor. Die Werte für CRP lagen zwischen 1,01 mg/l 
und 93,92 mg/l. Der Mittelwert betrug 23,86 mg/l (SD ± 27,19) und der Median 9,73 
mg/l. Es zeigten 17 Frauen (35,4%) einen erhöhten Wert (> 20 mg/l) im Serum. 
Die Werte für die Leukozyten lagen zwischen 6,90 exp9/l und 29,00 exp9/l mit einem 
Mittelwert von 14,17 exp9/l (SD ± 4,49) und einem Median von 14,10 exp9/l. Am Tag der 
Punktion zeigten 40 Frauen (81,6%) einen erhöhten Wert (≥ 10 exp9/l). Sehr stark (> 16 
exp9/l) war dieser bei elf Patientinnen (22,5%) erhöht. 
Mit einer Korrelationsanalyse nach Spearman konnte der Zusammenhang zwischen CRP 
und Leukozyten im Serum mit IL-6 im Fruchtwasser (FW) geprüft werden. 
 
Tabelle 2: Korrelation von IL-6 im FW mit den Infektionsparametern im Blut 




N 48 49 
Mittelwert 23,86 mg/l 14,17 exp9/l 
Median 9,73 mg/l 14,10 exp9/l 
Korrelation mit IL-6 im Fruchtwasser 
Korrelationskoeffizient nach Spearman 
 
  0,363* 
 
   0,335* 
p-Wert 0,011 0,019 
* Die Korrelation ist auf dem 0,05 Niveau signifikant. 
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Es besteht ein schwach positiver Zusammenhang (p < 0,05) zwischen IL-6 im 
Fruchtwasser, sowohl mit CRP, als auch mit Leukozyten im mütterlichen Blut. Der 
Rangkorrelationskoeffizient nach Spearman beträgt für CRP 0,363 und für die 
Leukozytenkonzentration 0,335.  
Je höher die durchschnittlichen Entzündungswerte im Blut der Mutter waren, desto höher 
waren die IL-6-Werte im Fruchtwasser. 
Um auszuwerten, ob die Entzündungswerte im Blut einen Hinweis auf die Entbindungs-
ursache geben können, wurden die Daten nach den häufigsten Entbindungsindikationen 
in drei Gruppen aufgeteilt. In der ersten Gruppe wurde das AIS als Ursache angegeben, 
in der zweiten der vorzeitige Blasensprung und in der dritten lag ein anderer 
Entbindungsgrund (z.B. Anhydramnion oder VT der Mutter) vor. 
 
Tabelle 3: CRP und Leukozyten im mütterlichen Blut je nach Entbindungsursache 
 
CRP [mg/l] 
im mütterlichen Blut 
Leukozyten [exp9/l] 
im mütterlichen Blut 
Grund der Entbindung N Mittelwert Median N Mittelwert Median 
Amnioninfektionssyndrom 31 26,88 13,37 31 14,81 14,30 
Vorzeitiger Blasensprung 11 21,02 3,95 11 11,31 10,40 
Andere Ursache 6 13,45 6,83 7 15,80 15,00 
 
Es ist erkennbar, dass Frauen mit V.a. ein AIS höhere CRP-Werte im Serum aufwiesen, 
als Frauen bei denen eine Entbindung aus einem anderen Grund erfolgte. 
 Klinische Parameter der Schwangeren  
 Mütterliches Alter, Blasensprung und Punktion 
Die untersuchten Patientinnen waren zwischen 18 und 44 Jahren alt. Der Mittelwert lag 
bei 31 Jahren (SD ± 5,87). Das Alter der Mutter steht in keinem signifikanten Zusam-
menhang (p > 0,05) mit dem IL-6-Wert im Fruchtwasser (r(49) = 0,119, p = 0,416).  
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Der Blasensprung fand im Mittel in der 25. SSW (SD ± 3,03) statt. Den frühesten Bla-
sensprung hatte eine Patientin in der 16. SSW und den spätesten eine Patientin in der 33. 
SSW. Der Zusammenhang stellte sich auf dem 5%-Niveau als nicht signifikant (p > 0,05) 
heraus (r(49) = 0,066, p = 0,065). 
Im Mittel wurde die Amniozentese in der 27. SSW (SD ± 2,84) durchgeführt. Die früheste 
Punktion erfolgte bei einer Patientin in der 17. SSW und die späteste Punktion in der 33. 
SSW. Mit einem Korrelationskoeffizienten von -0,22 besteht ein schwach negativer Zu-
sammenhang, der auf dem 5%-Niveau (p > 0,05) nicht signifikant ist (r(49) = -0,219, p = 
0,131). 
Das mütterliche Alter zur Punktion, die Schwangerschaftswoche zum Blasensprung sowie 
die Schwangerschaftswoche zur Amniozentese zeigten keine signifikante Korrelation mit 
IL-6 im Fruchtwasser. 
 Fieber, Wehentätigkeit und Blutung zur Punktion 
Als klinischen Parameter der Mutter am Punktionstag wurden Fieber, Wehen und Blu-
tungen erfasst.  
Fieber wurde ab einer Körpertemperatur von ≥ 38°C definiert. Am Punktionstag hatten 
zwei Frauen (4,1%) Fieber, während 47 Frauen (95,9%) keine ausschlaggebende Tempe-
raturerhöhung aufwiesen. 
Es traten bei 27 Frauen (55,1%) Wehen auf. 22 Patientinnen (44,9%) zeigten keine 
Wehen. 
Von einer Blutung waren sechs der Frauen (12,2%) betroffen und 43 (87,8%) nicht. 
Eine signifikante Korrelation zwischen den klinischen Parametern Fieber, Wehentätig-
keit und Blutung der Mutter am Punktionstag mit IL-6 im Fruchtwasser bestand nicht 
(vgl. Tabelle A1. im Anhang). 
 Behandlungsbedürftiger Vaginalabstrich und antibiotische Therapie 
Es wurde untersucht, ob der letzte Vaginalabstrich vor der Entbindung positiv war. Bei 
30 Patientinnen (61,2%) konnten pathogene Erreger im Abstrich nachgewiesen werden 
und bei 19 Patientinnen (38,8%) nicht. 






Abbildung 6: IL-6 im Fruchtwasser bei positivem/ negativem Vaginalabstrich 
 
Wie in Abbildung 6 dargestellt, lag der Mittelwert für IL-6 im Fruchtwasser bei Patien-
tinnen mit positivem Abstrich bei 14822,05 pg/ml. Der Median betrug 3553 pg/ml. Bei 
19 Patientinnen (38,8%) ohne Erreger im Abstrich lag der Mittelwert für IL-6 bei 
22694,46 pg/ml und der Median bei 7075 pg/ml. Der Unterschied zwischen den beiden 
Gruppen ist nicht signifikant (p = 0,435).  
Es besteht kein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Auftreten einer bakteriellen 
Fehlbesiedlung und der Höhe von IL-6 im Fruchtwasser (r(49)= -0,113, p = 0,441). 
Weiterhin wurde die Häufigkeit der aufgetretenen Erreger untersucht. Ureaplasma 
urealyticum, E. coli und Gardnerella vaginalis wurden im Vaginalabstrich von Frauen mit 
einem V.a. eine intrauterine Infektion am häufigsten festgestellt (siehe Abbildung 7). 
 





Abbildung 7: Erreger im Vaginalabstrich 
 
Am häufigsten trat Ureaplasma urealyticum auf. Dieser Erreger konnte bei 16 Frauen 
(32,7%) isoliert werden. Der Mittelwert für IL-6 im Fruchtwasser lag für diese Gruppe 
bei 18706,59 pg/ml (SD ± 19703,94) mit einem Minimum von 257,0 pg/ml und einem 
Maximum von ≥ 52500 pg/ml. Der Median betrug 12429,50 pg/ml. Frauen, bei denen 
kein Ureaplasma nachgewiesen wurde (N = 33), zeigten einen mittleren IL-6-Wert von 
17471,24 pg/ml (SD ± 22256,09) und einen Median von 2298 pg/ml. Es ist kein signifi-
kanter Unterschied festzustellen (p = 0,461). Es besteht kein signifikanter Zusammenhang 
zwischen Ureaplasma urealyticum im Vaginalabstrich und dem IL-6-Wert im Fruchtwas-
ser (r(49) = 0,106, p = 0,467).  
E. coli trat in zehn Fällen (20,4%) auf. Der Mittelwert für IL-6 lag in dieser Gruppe bei 
6974,99 pg/ml (SD ± 15481,17) mit einem Minimum von 93,03 pg/ml und einem Maxi-
mum von ≥ 50000 pg/ml. Der Median betrug 978,50 pg/ml. Damit war der IL-6-Wert im 
Mittel deutlich niedriger als bei Frauen, die Ureaplasma im Abstrich aufwiesen (siehe 
Abbildung 8), allerdings ist der Unterschied nicht signifikant (p = 0,146). Es besteht ein 
signifikanter (p < 0,05), negativer Zusammenhang zwischen E. coli im Vaginalabstrich 
und dem IL-6-Wert im Fruchtwasser (r(49) = -0,305, p = 0,033).  
 





Abbildung 8: Häufigste Erreger und der Mittelwert von IL-6 im Fruchtwasser 
 
Gardnerella vaginalis, als dritthäufigster Erreger, trat bei drei Patientinnen (6,1%) auf. 
Sie zeigten IL-6-Werte von 93 pg/ml, 11455 pg/ml und 13784 pg/ml. Der Mittelwert für 
IL-6 im Fruchtwasser lag in dieser Gruppe bei 8444,01 pg/ml (siehe Abbildung 8). Der 
Mittelwert war ebenfalls deutlich niedriger als bei Patientinnen mit Ureaplasma im Ab-
strich, allerdings ohne Signifikanz (p = 0,556). Alle drei Patientinnen haben am Tag der 
Punktion per Sectio entbunden.  
 
Es besteht kein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Auftreten einer bakteriellen 
Fehlbesiedlung und der Höhe von IL-6 im Fruchtwasser. Die am häufigsten isolierten 
Erreger aus dem Vaginalabstrich waren Ureaplasma urealyticum, E. coli und Gard-
nerella vaginalis. Es besteht nur für E. coli eine signifikante Korrelation. Der Erreger 
wurde also vor allem bei Frauen mit geringeren IL-6-Werten festgestellt.  
  




Von 30 Patientinnen mit einem positiven Vaginalabstrich erhielten 26 (86,7%) eine 
antibiotische Therapie und vier (14,3%) nicht. Betrachtet man alle Frauen, die in der 
Studie eingeschlossen waren, erhielten insgesamt 30 der 49 Patientinnen (61,2%) ein 
Antibiotikum. Behandelt wurde vor allem mit Clarithromycin (21,4%), Tazobactam 
(19,1%) oder einer Kombination aus beiden Antibiotika (4,7%).  
Bei Frauen mit Ureaplasma urealyticum im Abstrich wurden neun Frauen (56,3%) mit 
Clarithromycin behandelt. In der Gruppe der Frauen ohne Ureaplasma urealyticum im 
Abstrich stellten Cefuroxim (23,8%), Ceftriaxon (14,3%) und Ampicillin (14,3%) die 
häufigsten verwendeten Antibiotika dar.  
 Mehrfachpunktionen 
Zwei Patientinnen wurden mehrmals punktiert. Im folgenden Abschnitt werden diese 
Daten deskriptiv dargestellt. 
  
Tabelle 4: Mehrfachpunktionen 
  
Blasensprung 
IL-6 zur 1. 
Punktion 
[pg/ml] 
IL-6 zur 2. 
Punktion 
[pg/ml] 























4 Ergebnis 4.4 Einfluss der Zeit zwischen Blasensprung, Punktion und Entbindung 
44 
 
Bei Patientin A erfolgte die Entbindung direkt am Tag der letzten Punktion (26+4) per 
Sectio, obwohl der IL-6-Wert weiter abgefallen war. Bei Patientin B wurde nach der letz-
ten Punktion noch weitere 56 Tage bis zur 34+3. SSW prolongiert. Es erfolgte eine Spon-
tangeburt. Der Entzündungswert im Fruchtwasser stieg bei dieser Patientin, blieb jedoch 
unter dem, im Leitfaden des UKLs definierten, Cut-Off von 10000 pg/ml. Beide Patien-
tinnen hatten an den Punktionstagen weder Wehen noch Blutungen oder Fieber. Das fe-
tale CTG zeigte in beiden Fällen keine fetale Tachykardie. Obwohl der IL-6-Wert bei 
Patientin A immer weiter abfiel, zeigte das Kind nach der Geburt eine schlechtere An-
passung als Kind B (siehe Tabelle 5). 
 
















Kind A 725 7,31 4 7 48 Nein 0,60 - 
Kind B 2690 7,18 7 0 3 Nein 33,21 116,90 
 
Die Kinder wurden in einem deutlich unterschiedlichen Gestationsalter geboren und zeig-
ten ein unterschiedliches Geburtsgewicht. Kind A wurde in der 26+2. SSW geboren und 
wog 725 g. Kind B dagegen wurde in der 34+3. SSW mit einem Gewicht von 2690 g 
geboren. Die Anpassung des Neugeborenen von Patientin A war deutlich schlechter als 
bei Patientin B. Das Kind A hatte 5 Minuten nach der Geburt einen Apgar-Score von 4, 
musste 7 Tage intubiert und 48 Tage auf der Intensivstation betreut werden. Eine Early-
Onset-Sepsis war bei beiden zu verzeichnen. 
 Einfluss der Zeit zwischen Blasensprung, Punktion und 
Entbindung  
 Deskriptive Analyse 
Die Zeit zwischen Blasensprung und Entbindung betrug durchschnittlich 24,73 Tage (SD 
± 29,11). Der Median lag bei 12 Tagen.  
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Drei Patientinnen (6,1%) habe noch am selben Tag entbunden. Blasensprung, Punktion 
und Entbindung fanden bei ihnen an einem Tag statt. Zwei dieser drei Patientinnen 
zeigten einen IL-6-Wert im Fruchtwasser von ≥ 50000 pg/ml und wurden mit dem Grund 
„Amnioninfektionssyndrom“ per Sectio entbunden. Bei der dritten Patientin lag der Wert 
bei 2891 pg/ml, der Entbindungsgrund war hier eine Parvovirus-B19-Infektion. Es 
erfolgte ebenfalls eine Sectio.  
Die längste Zeitspanne zwischen Blasensprung und Entbindung betrug bei einer Patientin 
146 Tage.  
Im Mittel betrug die Zeit zwischen Blasensprung und Punktion 12,53 Tage (SD ± 15,34) 
und der Median lag bei sieben Tage (siehe Abbildung 9). Während acht Patientinnen 
(16,3%) noch am gleichen Tag punktiert wurden, lagen bei einer Patientin (2,0%) 74 Tage 
zwischen Blasensprung und Punktion. 
 
 
Abbildung 9: Zeit zwischen Blasensprung, Punktion und Entbindung  
 
Die Zeit von der Punktion bis zur Entbindung betrug im Mittel bei 12,20 Tagen (SD ± 
26,60) und der Median lag bei null Tagen (siehe Abbildung 9). 26 Patientinnen (53,1%) 
haben an dem Tag entbunden, an dem sie auch punktiert wurden. Bei einer Patientin lagen 
dagegen 146 Tage zwischen Punktion und Entbindung. 
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In 23 Fällen (46,9%) lag der IL-6 im Fruchtwasser zur Punktion bei ≥ 10000 pg/ml. Es 
wurden davon 19 Patientinnen (82,6%) noch am selben Tag entbunden. Von den anderen 
Patientinnen mit einem IL-6-Wert ≥ 10000 pg/ml entband eine Patientin nach einem Tag, 
zwei nach sechs Tagen und eine weitere nach zwölf Tagen.  
In der Mehrheit der Fälle (82,6%) wurde der klinikinterne Grenzwert von 10000 pg/ml 
eingehalt. 
 Zeitspannen im Zusammenhang mit IL-6 im Fruchtwasser 
Es konnte gezeigt werden, dass zwischen der Zeit vom Blasensprung bis zur Entbindung 
und dem IL-6-Wert im Fruchtwasser ein signifikanter, mittelstarker, negativer 
Zusammenhang besteht (r(49) = -0,566, p = 0,000).  
Die Zeit vom Blasensprung bis zur Entbindung war umso kürzer, je höher der IL-6-Wert 
im Fruchtwasser gemessen wurde. 
Die Tage zwischen Blasensprung und Punktion zeigten ebenfalls einen signifikanten (p 
< 0,05) Zusammenhang, der mit einem Korrelationskoeffizienten von -0,379 weniger 
stark ausgeprägt war (siehe Tabelle 6).  
Die Zeit vom Blasensprung bis zur Entbindung war umso kürzer, je höher der IL-6-Wert 
im Fruchtwasser gemessen wurde. 
 
Tabelle 6: Korrelation der Zeitspannen mit IL-6 im Fruchtwasser 
 
Zeitspannen [in Tagen] 
Korrelation mit IL-6 im Fruchtwasser 
Korrelationskoeffizient nach Spearman 
 
p-Wert 
Blasensprung - Entbindung -0,566** 0,000 
Blasensprung - Punktion -0,379** 0,007 
Punktion - Entbindung -0,575** 0,000 
** Die Korrelation ist auf dem 0,01 Niveau signifikant. 
 
Einen mittelstarken negativen Zusammenhang zeigte die Zeit von der Punktion bis zur 
Entbindung mit dem IL-6-Wert im Fruchtwasser (r(49) = -0,575, p = 0,000). Der Korre-
lationskoeffizient nach Spearman beträgt -0,575 (p < 0,01).  
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Es zeigte sich, dass Frauen mit einem hohen Infektionswert im Fruchtwasser nach der 
Punktion schneller entbunden haben, als Frauen mit niedrigeren IL-6-Werten. 
 Entbindungsparameter  
 Grund der Entbindung 
 
 
Abbildung 10: Grund der Entbindung 
 
In 31 Fällen (63,3%) wurde das Amnioninfektionssyndrom als Grund der Entbindung 
angegeben (siehe Abbildung 10). In dieser Gruppe lag der Mittelwert von IL-6 im 
Fruchtwasser bei 27387 pg/ml (SD ± 21567,25). Der Median betrug 22283 pg/ml. Der 
Maximalwert lag bei sechs Patientinnen bei einem Wert von ≥ 52500 pg/ml und bei fünf 
Patientinnen bei ≥ 50000 pg/ml. Das Minimum lag in einem Fall bei 15 pg/ml.  
Die IL-6-Werte im Fruchtwasser bei Frauen mit dem Entbindungsgrund „vorzeitiger 
Blasensprung“ lagen zwischen 27,9 pg/ml und 2298 pg/ml. Der Mittelwert in dieser 
Gruppe lag bei 696,41 pg/ml (SD ± 684,91) und der Median bei 534,90 pg/ml. 
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Frauen, die mit der Indikation „Amnioninfektionssyndrom“ entbunden haben, zeigten im 
Mittel einen stark signifikant höheren Entzündungswert im Fruchtwasser (27387 pg/ml), 
als Patientinnen, bei denen der „vorzeitige Blasensprung“ (696,41 pg/ml) als Ursache 
dokumentiert wurde (r(42) = 0,617, p= 0,000).  
 Entbindungsmodus  
In unserem Gesamtkollektiv wurden 40 Patientinnen (81,6%) per Sectio caesarea entbun-
den, während bei neun Patientinnen (18,4%) eine Spontangeburt erfolgte. 
Patientinnen mit der Diagnose „Amnioninfektionssyndrom“ (N= 31) wurden in 27 Fällen 
(67,5%) durch eine Sectio caesarea entbunden. Nur vier Patientinnen (10%) Patientinnen 
mit AIS haben spontan vaginal entbunden. 
Der IL-6-Wert lag in der Gruppe, die per Sectio caesarea entbunden wurde zwischen 15 
und ≥ 52500 pg/ml. Der Mittelwert lag bei 19838,44 pg/ml (SD ± 21982) und der Median 
bei 9265 pg/ml. 
In der Gruppe, bei der eine Spontangeburt erfolgte, lagen die IL-6-Werte zwischen 534,90 
pg/ml und ≥ 50000 pg/ml und der Mittelwert bei 9146,54 pg/ml (SD ± 15846,73) und der 
Median betrug 2298 pg/ml. 
Die Verteilung des Entzündungswertes der jeweiligen Gruppe ist in Abbildung 11 ver-
deutlicht. 
 




Abbildung 11: IL-6 im Fruchtwasser je Entbindungsmodus 
 
Es gibt nur eine Patientin in der Gruppe der spontan vaginalen Geburten, die mit einem 
IL-Wert von ≥ 50000 pg/ml stark abwich (siehe Abbildung 11). Diese Patientin hat noch 
am Tag der Punktion entbunden. Das Gestationsalter zur Geburt lag bei 32+4 SSW. 
Patientinnen mit hohen IL-6-Werten wurden häufiger per Sectio entbunden, während 
Patientinnen mit niedrigeren Werten spontan vaginale entbunden haben. 
 Fetales CTG am Punktionstag 
In fünf Fällen (10,6%) zeigte das CTG am Punktionstag eine fetale Tachykardie (>160 
Spm) an. Die IL-6-Werte im Fruchtwasser der betroffenen Frauen aus dieser Gruppe 
lagen zwischen 284,20 pg/ml und ≥ 50000 pg/ml. Der Mittelwert war 14902,70 pg/ml 
(SD ± 21725,94) und der Median betrug 1055 pg/ml. Es zeigten zwei Neugeborene 
(40,0%) dieser Gruppe nach der Geburt eine EOS, während dies bei drei Neugeborenen 
(60,0%) nicht der Fall war (Abbildung 12). 
In 42 Fällen (89,4%) wurde keine fetale Tachykardie (< 160 Spm) festgestellt. Die IL-6 
Werte im Fruchtwasser lagen zwischen 15,00 und ≥ 52500 pg/ml mit einem Median von 
5842 pg/ml. Der Mittelwert war mit 18212,34 pg/ml (SD ± 21433,26) höher, als in der 
Gruppe mit fetaler Tachykardie im CTG. Der Unterschied stellte sich allerdings als nicht 
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signifikant heraus (p = 0,704). In dieser Gruppe hatten vier Neugeborene (9,5%) nach 
Geburt eine EOS und 38 (90,5%) nicht (siehe Abbildung 12). 
 
 
Abbildung 12: Early-Onset-Sepsis nach fetaler Tachykardie im CTG 
 
Zeigte das fetale CTG am Punktionstag eine Tachykardie (> 160 Spm), hatten anteilig 
mehr Neugeborene (40,0%) nach der Geburt eine Sepsis.  
Zwischen dem Auftreten einer Tachykardie im fetalen CTG und einer fetalen Sepsis nach 
der Geburt bestand kein signifikanter Zusammenhang (r(47) = 0,282, p = 0,055). 
Die IL-6-Werte im Fruchtwasser zeigten keine signifikante Korrelation mit einer fetalen 
Tachykardie im CTG (r(47) = -0,056, p = 0,078). 
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 Klinische Charakteristika der Neugeborenen  
 Fetales Geschlecht 
Das fetale Geschlecht war in unserem Kollektiv mit 25 männlichen (51,0%) und 24 weib-
lichen (49,0%) Neugeborene ausgeglichen. 
Bei den männlichen Neugeborenen war der Mittelwert für IL-6 im Fruchtwasser mit 
19505,97 pg/ml (SD ± 22936,58) höher, als bei den weiblichen mit 16175,30 pg/ml (SD 
± 19703,09). Der Unterschied ist nicht signifikant (p = 0,741). 
 
Abbildung 13: IL-6 im Fruchtwasser aufgeteilt nach fetalem Geschlecht 
 
Das fetale Geschlecht korreliert nicht signifikant mit den IL-6-Werten im Fruchtwasser 
der Mutter (r(49)= 0,048, p= 0,745). 
 Klinische Parameter nach Gestationsalter 
Das Gestationsalter zur Geburt lag zwischen 22+0. und 38+6. SSW. Im Mittel wurden die 
Kinder in der 28. SSW (SD ± 3,85) geboren. Insgesamt 46 Kinder (93,8%) waren 
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Frühgeborene (< 37. SSW). 21 Neugeborene (42,8%) zählten zu den extremen (< 28. 
SSW), 17 (34,7%) zu den frühen (28.-31. SSW) und sechs (12,2%) zu den späten 
Frühgeborenen (32.-36. SSW). Für die weiteren Analysen wurden die gerundeten, 
angefangenen SSW verwendet. 
Zwischen dem Gestationsalter zur Geburt und IL-6 im Fruchtwasser besteht ein schwach 
negativer, signifikanter (p < 0,05) Zusammenhang mit einem Korrelationskoeffizienten 
nach Spearman von -0,34 (vgl. Tabelle A1. im Anhang).  
Neugeborene von Müttern mit infiziertem Fruchtwasser (hohe IL-6-Werte) sind demnach 
durchschnittlich früher geboren, als Neugeborene von Müttern mit nicht infiziertem 
Fruchtwasser (niedrige IL-6-Werte). 
Für die Analyse der klinischen Parameter der Neugeborenen wurden die Fälle nach Ge-
stationsalter in vier Gruppen aufgeteilt (Tabelle 7). Es erfolgte dabei die gängige Eintei-
lung von Frühgeburten der WHO. Zwei Schwangerschaften endeten mit einem Abort. 
Für die Auswertung der klinischen Charakteristika der Neugeborenen wurden diese bei-
den Fälle nicht berücksichtigt.  
Eine deskriptive Übersicht der klinischen Parameter der Neugeborenen, aufgeteilt nach 
Gestationsalter, ist in der Tabelle A2. im Anhang dargestellt. Die Korrelation der 
klinischen und laborchemischen Parameter der Neugeborenen mit IL-6 beinhaltet die 
Tabelle A1. im Anhang. 
 
















< 28 21 44,7 28396,61 864,67 6,52 7,34 
28-31 17 36,2 12143,91 1453,35 7,53 7,34 
32-36 6 12,8 9298,34 2432,17 7,33 7,29 
≥ 37 3 6,4 1421,33 2606,67 9,33 7,30 
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Extreme Frühgeborene  
Neugeborene mit einem Gestationsalter < 28. SSW hatten ein Geburtsgewicht zwischen 
610 g und 1150 g mit einem Mittelwert von 864,67 g (SD ± 152,16). Der Apgar-Score 
nach fünf Minuten lag zwischen 3 und 8 Punkten (Mittelwert = 6,52 ± 1,57). Der pH-
Wert im Nabelschnurblut lag zwischen 7,16 und 7,44 (Mittelwert = 7,34 ± 0,06).  
Es bestand kein signifikanter Zusammenhang zwischen den klinischen Parametern der 
Neugeborenen und der Höhe von IL-6 im Fruchtwasser. 
Frühe Frühgeborene 
In der Gruppe mit einem Gestationsalter zwischen der 28. und 31. SSW lag das fetale 
Gewicht zwischen 1085 g und 1960 g (Mittelwert = 1 453,35 g ± 233,29). Der Apgar-
Score betrug zwischen 5 und 8 Punkten (Mittelwert = 7,53 ± 0,80). Der pH-Wert im Na-
belschnurblut betrug 7,21 bis 7,45 (Mittelwert = 7,34 ± 0,06).  
Diese klinischen Parameter korrelierten ebenfalls nicht signifikant mit IL-6 im Frucht-
wasser. 
Späte Frühgeborene 
Neugeborene mit einem Gestationsalter von der 32. bis 36. SSW hatten ein Geburtsge-
wicht zwischen 2130 und 3073g (Mittelwert = 2432,17 g ± 377,13), einen Apgar-Score 
zwischen 7 und 9 Punkten (Mittelwert = 7,40 ± 0,69) und einen pH-Wert im Nabel-
schnurblut zwischen 7,04 und 7,44 (Mittelwert = 7,33 ± 0,82).  
Auch in dieser Gruppe korrelierten die klinischen Parameter nicht signifikant mit IL-6 im 
Fruchtwasser. 
Am Termin Geborene  
Es gab nur drei Patientinnen mit einem Gestationsalter ≥ 37. SSW. Das fetale Gewicht 
lag zwischen 2280 g und 3040 g (Mittelwert = 2606,67 g). Das Gewicht stand signifikant 
mit dem IL-6-Wert der Mutter in starkem Zusammenhang (r(3) = 1,00). Der Apgar-Score 
lag zwischen 8 und 10 Punkten (Mittelwert = 9,33 ± 1,15) und korrelierte nicht signifikant 
mit IL-6 der Mutter. Der pH-Wert im Nabelschnur lag zwischen 7,28 und 7,34 (Mittel-
wert = 7,30 ± 0,03). Nach der Rangkorrelation nach Spearman besteht ein starker negati-
ver Zusammenhang mit IL-6 mit einem Koeffizienten von -1,00.  
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Eine signifikante Korrelation zwischen den klinischen Parametern der Frühgeborenen 
(< 37. SSW) und IL-6 im Fruchtwasser der Mutter konnte nicht festgestellt werden.  
Das fetale Gewicht und der pH-Wert der Nabelschnur stand bei Neugeborenen, die nah 
am Termin geboren wurden (≥ 37. SSW) in einem signifikant positiven Zusammenhang 
mit IL-6 im Fruchtwasser. 
 Infektionsparameter der Neugeborenen 
Als Infektionsparameter der Neugeborenen wurden CRP, IL-6 und Leukozyten im 
Nabelschnurblut bestimmt. Sie dienen der Diagnostik einer EOS. 
Der CRP-Wert wurde in 43 Fällen bestimmt und lag zwischen 0,30 und 81,04 mg/l. Der 
Mittelwert betrug 4,64 mg/l (SD ± 13,67). Der Median betrug 0,30 mg/l. Es besteht kein 
signifikanter Zusammenhang zwischen CRP im kindlichen Blut und IL-6 im Fruchtwas-
ser der Mutter (r(43) = 0,138, p= 0,379). 
IL-6 im Nabelschnurblut wurde in 32 Fällen bestimmt. Die Werte lagen zwischen 3,41 
und ≥ 50000 pg/ml, mit einem Mittelwert von 3318,39 pg/ml (SD ± 10697,73). Der Me-
dian lag bei 59,43 pg/ml. Der Entzündungswert im Nabelschnurblut korreliert nicht sig-
nifikant mit dem IL-6-Wert im Fruchtwasser der Mutter (r(32) = 0,094, p = 0,608).  
Die Leukozyten im Nabelschnurblut wurden in 44 Fällen bestimmt. Die Werte lagen zwi-
schen 3,80 und 219,54 exp9/l, mit einem Mittelwert von 18,70 exp9/l (SD ± 33,06). Der 
Median betrug 10,65 exp9/l. Es besteht ein schwach signifikanter (p < 0,05), positiver 
Zusammenhang mit dem IL-6-Wert im Fruchtwasser der Mutter (r(44) = 0,345, p = 
0,022).  
Für CRP und IL-6 im Nabelschnurblut besteht kein signifikanter Zusammenhang mit IL-
6 im Fruchtwasser. Die Leukozyten-Konzentration korreliert schwach mit IL-6. 
 Intensivtherapie und Beatmung 
Die Neugeborenen wurden nach der Geburt im Mittel 17,72 Tage (SD ± 18,26) auf der 
Neo-ITS versorgt. In einigen Fällen (N = 4) mussten die Neugeborenen gar nicht auf die 
ITS, während ein Neugeborenes (N = 1) 74 Tage intensiv betreut wurde. Es besteht ein 
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schwacher, signifikanter (p < 0,05), positiver Zusammenhang mit IL-6 im Fruchtwasser 
(r(47) = 0,311, p = 0,033).  
Kinder, deren Mütter einen höheren IL-6-Wert aufwiesen, wurden durchschnittlich 
länger auf der Intensivstation betreut. 
Nach der Geburt wurden 22 Neugeborene (46,8%) intubiert, während 25 Neugeborene 
(53,2%) nicht intubiert wurden. Insgesamt lag der Mittelwert der Intubation bei 3,55 Ta-
gen (SD ± 8,83). Die maximale invasive Beatmungsdauer betrug 51 Tage. Die Dauer der 
Intubation korreliert nicht signifikant (p > 0,05) mit dem IL-6-Wert im Fruchtwasser 
(r(47) = 0,051, p = 0,734).  
Eine nicht-invasive CPAP-Beatmung erhielten 35 Neugeborene (74,5%). Es wurden 
zwölf Neugeborene gar nicht mit CPAP beatmet, während ein Neugeborenes 97 Tage 
eine CPAP-Beatmung erhielt. Im Mittel wurden die Neugeborenen 22,47 Tage (SD ± 
28,32) mit einer nicht-invasiven Atemhilfe versorgt. Es besteht ein schwacher, signifi-
kanter (p < 0,05), positiver Zusammenhang mit IL-6 (r(47) = 0,367, p= 0,011). 
Die Dauer der Intubation korreliert nicht mit IL-6 im Fruchtwasser. Die Dauer der 
CPAP-Beatmung korreliert schwach. 
 Deskriptive Darstellung der Neugeborenen mit Early-Onset-Sepsis  
Die Labordiagnostik bei Infektionsverdacht beinhaltete die Bestimmung von IL-6, CRP 
und Leukozyten im kindlichen Blut aus der Nabelschnur direkt nach der Geburt.  
In 6 Fällen (12,7%) wurde eine EOS des Neugeborenen dokumentiert (siehe Tabelle 8).  
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1 284,20 28578,00 0,75 7,00 
2 2496,00 116,00 33,21 8,80 
3 11455,00 24125,00 81,04 7,70 
4 ≥ 50000,00 50000,00 10,70 219,51 
5 ≥ 50000,00 58,85 27,40 13,90 
6 ≥ 52500,00 - 10,28 11,10 
 
Die kindlichen Infektionsparameter aus dem Nabelschnurblut sind in Tabelle 8 darge-
stellt. Für diese Werte besteht kein signifikanter Zusammenhang mit IL-6 im Fruchtwas-
ser. 
Vier der sechs Fälle (66,7%) mit dokumentierter Diagnose „Early-Onset-Sepsis“ gehen 
mit erhöhten IL-6-Werten (> 10000 pg/ml) im Fruchtwasser der Mutter einher. Bei einem 
Cut-Off für die IL-6-Konzentration im Fruchtwasser von 10000 pg/ml zeigte sich eine 
Sensitivität von 66,7% und eine Spezifität von 56,1% für die Vorhersage einer EOS des 
Neugeborenen. Der positive prädiktive Vorhersagewert betrug 18,2%. 
Die Korrelation von klinischen und laborchemischen Charakteristika der Kinder, bei de-
nen eine EOS auftrat, mit IL-6 im Fruchtwasser der Mutter ist in Tabelle A3. im Anhang 
dargestellt. 
Die Kinder wurden zwischen der 24. und 32. SSW mit einem Geburtsgewicht zwischen 
715 g und 2690 g geboren. Das Geburtsgewicht steht in positivem Zusammenhang mit 
der SSW zur Geburt (r(6) = 1,00). Eine invasive Beatmung war bei vier Neugeborenen 
(66,7%) notwendig. 
 
4 Ergebnis 4.7 Deskriptive Darstellung der Neugeborenen mit Early-Onset-Sepsis 
57 
 

















1 284,20 30+0 Vorz. BS 1550 7 3 8 
2 2496,00 34+3 AIS 2690 7 0 3 
3 11455,00 27+1 AIS 900 4 22 74 
4 ≥ 50000,00 24+0 AIS 715 3 13 56 
5 ≥ 50000,00 32+4 AIS 2170 7 0 5 
6 ≥ 52500,00 27+5 AIS 995 7 1 40 
 
Die klinischen Parameter der Kinder mit EOS stehen in keiner signifikanten Korrelation 
zu IL-6 im Fruchtwasser der Mutter. Die mütterlichen klinischen Parameter der Neuge-
borenen mit Sepsis (siehe Tabelle 10) stehen ebenfalls nicht mit IL-6 im Fruchtwasser in 
Zusammenhang. 
 















1 284,20 26+2 5,77 ja nein nein nein ja 
2 2496,00 24+3 8,87 ja nein nein ja ja 
3 11455,00 27+0 46,64 ja nein nein ja ja 
4 ≥ 50000,00 24+0 76,56 ja nein nein nein nein 
5 ≥ 50000,00 24+3 83,79 nein nein nein ja ja 
6 ≥ 52500,00 25+5 41,69 ja nein nein nein nein 
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In der Gruppe von Kindern mit EOS lagen zwischen Blasensprung und Entbindung im 
Mittel 28,17 Tage (SD ± 29,67), zwischen Blasensprung und Punktion 18,50 Tage (SD ± 
20,77) und zwischen Punktion und Entbindung 9,67 Tage (SD ± 21,32). Es ist erkennbar, 
dass bei IL-6-Werten von > 10000 pg/ml im Fruchtwasser eine sofortige Entbindung 
eingeleitet wurde, während bei niedrigeren Werten fünf bzw. 53 Tage prolongiert wurde.  
Bei Neugeborenen mit EOS besteht keine signifikante Korrelation zwischen den Zeitspan-
nen und dem IL-6 im Fruchtwasser. 
 

















1 284,20 Sectio 26 21 5 
2 2496,00 Spontan 71 18 53 
3 11455,00 Sectio 1 1 0 
4 ≥ 50000,00 Sectio 0 0 0 
5 ≥ 50000,00 Spontan 57 57 0 
6 ≥ 52500,00 Sectio 14 14 0 
 Vergleich von Neugeborenen mit und ohne Early-Onset-Sepsis 
Eine zusammenfassende Übersicht zum Vergleich von Neugeborenen mit und ohne 
Early-Onset-Sepsis ist in Tabelle A4. im Anhang dargestellt. 
 IL-6 im Fruchtwasser 
In sechs Fällen (12,8%) wurde eine Early-Onset-Sepsis (EOS) diagnostiziert. Der IL-6-
Wert im Fruchtwasser der Mutter lag zwischen 284,20 und ≥ 52500,00 pg/ml, mit einem 
Mittelwert von 27789,20 pg/ml (SD ± 25535,62). Der Median betrug 30727,50 pg/ml. 
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In 41 Fällen (87,2%) trat keine EOS auf. Die Werte für IL-6 im Fruchtwasser der Mutter 
lagen in dieser Gruppe zwischen 15,00 und ≥ 52500,00 pg/ml. Der Mittelwert betrug 
16977,91 pg/ml (SD ± 20923,16) und der Median 2891,00 pg/ml. 
Die zwei Fälle, die mit einem Abort endeten wurden nicht berücksichtigt. 
 
Abbildung 14: IL-6 im Fruchtwasser bei Neugeborenen ohne/mit Sepsis 
 
Wie in der Abbildung 14 erkennbar, lag der Mittelwert von IL-6 im Fruchtwasser bei 
Neugeborenen mit Sepsis höher als bei Neugeborenen ohne Sepsis. Der Unterschied 
stellte sich als nicht signifikant heraus (p = 0,271). Eine Korrelation zwischen der Höhe 
von IL-6 im Fruchtwasser der Mutter und dem Auftreten einer EOS des Neugeborenen 
bestand nicht (r(47) = 0,162, p = 0,275).  
 Laborchemische und klinische Parameter der Mutter 
Die CRP-Werte im mütterlichen Blut lagen in der Gruppe der Neugeborenen mit Sepsis 
zwischen 5,77 und 83,79 mg/l mit einem Mittelwert von 43,89 mg/l (SD ± 32,71). Der 
Median betrug 44,17 mg/l. Der Infektionswert dieser Gruppe war deutlich höher (siehe 
Abbildung 15), als bei den Neugeborenen ohne Sepsis. In dieser Gruppe lagen die Werte 
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zwischen 1,02 mg/l und 93,92 mg/l, der Mittelwert lag bei 21,50 mg/l (SD ± 26,01) und 
der Median betrug 9,03 mg/l. 
 
 
Abbildung 15: CRP/Leukozyten von Müttern der Neugeborenen ohne/mit Sepsis 
 
Wie in der Abbildung 15 zu erkennen, ergaben sich für die Leukozyten im mütterlichen 
Blut keine Unterschiede zwischen den betrachteten Gruppen. Für Neugeborene mit 
Sepsis lagen die Werte zwischen 8,60 und 18,20 exp9/l und der Mittelwert betrug 14,32 
exp9/l (SD ± 3,15). Bei den Neugeborenen ohne Sepsis lagen die Werte zwischen 6,90 
und 29,00 exp9/l mit einem Mittelwert von 14,38 exp9/l (SD ± 4,76). 
Bei der Betrachtung der klinischen Parameter Wehen, Fieber und Blutung war auffällig, 
dass 83,3% der Mütter (N = 5) aus der Gruppe der Neugeborenen mit Sepsis Wehen hat-
ten, während es in der Gruppe der Neugeborenen ohne Sepsis nur 41,5% (N = 17) waren. 
Fieber und Blutungen traten bei den Müttern in der Gruppe mit Sepsis gar nicht auf, wäh-
rend bei den Neugeborenen ohne Sepsis zwei Frauen (4,9%) am Punktionstag Fieber hat-
ten und sechs Frauen (14,6%) eine Blutung aufwiesen. 
Einen auffälligen Vaginalabstrich zeigten drei Mütter (50%) von Neugeborenen mit Sep-
sis. Ein dominanter Erreger konnte nicht festgestellt werden. Bei den Müttern von 
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Kindern ohne Sepsis wiesen 26 Frauen (63,4%) einen auffälligen Abstrich auf. 
Ureaplasma urealyticum war mit 15 Fällen (57,7%) der häufigste Erreger dieser Gruppe. 
 Entbindungsparameter 
Alle Neugeborenen mit EOS (N = 6) waren Frühgeborene (< 37. SSW).  
Sechs der insgesamt 44 (13,6%) frühgeborenen Kinder und keines der reifgeborenen Kin-
der war von einer EOS betroffen. 
Die häufigsten Entbindungsindikationen stellten bei Kindern mit Sepsis, wie auch im Ge-
samtkollektiv, das AIS und der vorzeitige BS dar. In der Abbildung 16 sind diese zwei 
Indikationen nach den Gruppen, ob bei den Neugeborenen eine Sepsis auftrat oder nicht, 
aufgeteilt. Es wurden nur die zwei häufigsten Entbindungsindikationen berücksichtigt. 
 
 
Abbildung 16: Entbindungsgrund bei Neugeborenen mit/ohne Sepsis 
 
In beiden Gruppen stellte das AIS den häufigsten Entbindungsgrund dar, wobei es in der 
Gruppe der von einer Sepsis betroffenen Neugeborenen mit 83,3% (N = 5) prozentual 
häufiger auftrat, als bei den Neugeborenen ohne Sepsis mit 71,4% (N = 25). Als 
zweithäufigste Entbindungsursache wurde der vorzeitige Blasensprung dokumentiert, 
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wobei diese Indikation in der Gruppe der Neugeborenen ohne Sepsis mit 28,6% (N = 10) 
häufiger war. 
Der häufigste Entbindungsmodus war in beiden Gruppen die Sectio. In der Gruppe der 
Neugeborenen mit Sepsis wurden 66,7% (N = 4) und in der Gruppe ohne Sepsis 87,8% 
(N = 36) durch eine Sectio caesarea entbunden. 
Bei den Neugeborenen ohne Sepsis dauerte es vom Blasensprung bis zur Entbindung 
durchschnittlich 25,10 Tage (SD ± 29,82), während bei Neugeborenen mit einer Sepsis 
im Mittel 28,17 Tage (SD ± 29,67) lagen. Neugeborene, die eine EOS aufwiesen, wurden 
nach dem Blasensprung durchschnittlich drei Tage später geboren als Neugeborene ohne 
Sepsis (siehe Abbildung 17). 
Die Zeit zwischen Blasensprung und Punktion lag bei Neugeborenen ohne Sepsis im 
Mittel bei 11,95 Tagen (SD ± 14,86) und bei Neugeborenen mit Sepsis bei 18,50 Tagen 
(SD ± 20,77). Es dauerte bei Müttern von Neugeborenen, die nach der Geburt eine Sepsis 
aufwiesen, vom Blasensprung bis zur Punktion durchschnittlich sechs Tage länger (siehe 
Abbildung 17). 
Neugeborene mit einer Sepsis wurden im Mittel 9,67 Tage (SD ± 21,32) nach der Punk-
tion entbunden. Neugeborenen ohne Sepsis wurden im Mittel 13,15 Tage (SD ± 27,96) 
nach der Punktion geboren wurden. Das sind 3,5 Tage eher, als Neugeborene ohne Sepsis.  
 




Abbildung 17: Zeit zwischen Blasensprung, Punktion und Entbindung bei Kindern mit/ohne Sepsis 
 
In der Abbildung ist grafisch dargestellt, dass die Zeitspanne zwischen Blasensprung und 
Entbindung (blau) sowie zwischen Blasensprung und Punktion (rot) bei Neugeborenen 
mit Sepsis länger war, als bei Neugeborenen ohne Sepsis. Nach der Punktion ist die Zeit-
spanne bis zur Entbindung bei Neugeborenen mit Sepsis allerdings um drei Tage geringer 
(orange). 
 Fetale Anpassung nach der Geburt 
Die Kinder beider Gruppen wurden im Mittel in der 29. SSW geboren. Die Neugeborenen 
ohne Sepsis in der 29+2 SSW (SD ± 3,77) und die Neugeborenen mit Sepsis in der 29+2 
SSW (SD ± 3,68). Es gab keinen Unterschied im Gestationsalter zur Geburt zwischen den 
Gruppen.  
Das Geburtsgewicht der Kinder ohne Sepsis lag im Mittel bei 1372,15g (SD ± 632,12) 
und war damit geringer als das Geburtsgewicht der Kinder mit Sepsis (Mittelwert = 
1503,33 g ± 787,23).  
Der pH-Wert im Nabelschnurblut unterschied sich in beiden Gruppen kaum. In der 
Gruppe ohne Sepsis lag er bei 7,33 und mit Sepsis bei 7,32.  
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Der Apgar-Score nach fünf Minuten lag bei Kindern ohne Sepsis bei durchschnittlich 
7,37 (SD ± 1,24) und bei Neugeborenen mit Sepsis bei 5,83 (SD ± 1,84).  
Während Neugeborene ohne Sepsis 3,12 Tage (SD ± 8,83) invasiv und 23,37 Tage (SD 
± 28,95) mit CPAP beatmet wurden, waren es bei Neugeborenen mit Sepsis 6,50 Tage 
(SD ± 9,05) mit invasiver Beatmung und 16,33 Tage (SD ± 24,96) mit CPAP-Atemhilfe 
(siehe Abbildung 18).  
 
 
Abbildung 18: Intubation, CPAP, Neo-ITS ohne/mit Sepsis 
 
Neugeborene mit Sepsis wurden mit durchschnittlich 34,33 Tagen (SD ± 28,13) deutlich 






 Infektionsparameter in Serum und Fruchtwasser 
Im klinischen Alltag erfolgt eine Entzündungsdiagnostik meist durch eine Bestimmung 
der Konzentration von CRP und Leukozyten im maternalen Blut. Verschiedene Studien 
fanden heraus, dass eine Erhöhung dieser Werte signifikant mit dem Auftreten einer 
akuten (histologischen) Chorioamnionitis zusammenhängt (Yoon et al. 1996; Nowak et 
al. 1998a; Musilova et al. 2017). Erstmals kam im Jahr 1996 die Arbeitsgruppe von Yoon 
et. al zu dem Ergebnis, dass eine Erhöhung von CRP und Leukozyten im maternalen 
Serum auf eine intrauterine Infektion mit einem kritischen perinatalen Outcome hindeu-
teten kann (Yoon et al. 1996).  
Das CRP stellte sich in einer weiteren Studie als guter Marker für die Vorhersage einer 
intrauterinen Infektion heraus (Nowak et al. 1998a). Einen Zusammenhang zwischen 
CRP und einer beginnenden Infektion bei PPROM wurde ebenfalls durch die 
Arbeitsgruppe von Musilova et al. 2017 untersucht. Das Ergebnis war, dass Frauen mit 
einem AIS gegenüber einer Vergleichsgruppe deutlich erhöhte mittlere CRP-Werte im 
Serum aufwiesen (8,6 mg/l versus 4,7 mgl/l, p < 0,0001). Das AIS wurde in dieser Studie 
durch einen POC-Test ab einem Cut-Off für IL-6 im Fruchtwasser von 745 pg/ml 
definiert (Musilova et al. 2017). Hier ist allerdings zu beachten, dass je nach Studie das 
AIS nicht einheitlich definiert ist. So legten Park et al. 2012 einen mit ELISA gemessenen 
IL-6-Wert von ≥ 2600 pg/ml als Cut-Off fest. In dieser Studie wird darauf hingewiesen, 
dass die nicht-invasive CRP-Messung eher zum Screening von suspekten Patientinnen 
und nicht als diagnostischer Test geeignet sei. Eine Amniozentese könnte durch eine 
frühzeitige Selektion anhand der CRP-Werte in 87% der Fälle umgangen werden (Park 
et al. 2012).  
Als einen möglichen Grenzwert für CRP im Blut wurde von Musilova et al. ein Wert von 
17,5 mg/l vorgeschlagen (Musilova et al. 2017). Bei den untersuchten Patientinnen der 
vorliegenden Arbeit lag der mittlere CRP-Wert bei 23,86 mg/l, was eventuell damit zu 
erklären ist, dass nur Frauen bei denen nach (P)PROM bereits ein klinischer V.a. ein AIS 
bestand, punktiert und in das Kollektiv eingeschlossen wurden.  
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Frauen, die mit dem V.a. ein AIS entbunden haben, zeigten in der vorliegenden Studie 
höhere CRP- (Mittelwert = 26,88 pg/ml) und Leukozyten-Werte (Mittelwert = 14,81 
exp9/l) im Blut, als Frauen mit vorzeitigen Blasensprung ohne AIS (CRP = 21,02 mg/l, 
Leukozyten = 11,31 exp9/l) oder anderer Entbindungsursache (CRP = 13,45 pg/ml, Leu-
kozyten = 15,80 exp9/l).  
Yoon et. al bestimmte in seiner Studie bei 102 Frauen CRP und Leukozyten im Serum 
sowie Leukozyten im Fruchtwasser. Alle Werte standen mit einer (histologischen) 
Chorioamnionitis in Zusammenhang. Die Messung von Leukozyten im Fruchtwasser 
stellte sich unter diesen drei Methoden als sensitivste heraus, gefolgt von einer Messung 
im Blut. Dies lässt sich wie folgt begründen: Die Zytokine werden bei einer Infektion in 
der Amnionhöhle freigesetzt und rufen im maternalen Blutkreislauf eine Leukozytose 
hervor, bevor sie in der Leber CRP als Akute-Phase-Protein induzieren (Yoon et al. 
1996). Eine Studie von Goffinet et al. kam 2003 ebenfalls zu dem Ergebnis, dass bei einer 
Entzündung die Leukozyten-Konzentration als erster Infektionswert im Blut ansteigt 
(Goffinet et al. 2003).  
Als Schlussfolgerung der o.g. Studien scheint der Leukozyten-Wert besser geeignet zu 
sein, um ein AIS anzuzeigen als der CRP-Wert. Diese Ergebnisse wurden in der vorlie-
genden Arbeit bestätigt. Es kam bei 81,63% der Patientinnen (N = 40) zu einer Erhöhung 
der Leukozyten-Konzentration (> 10 exp9/l), während nur 35,42% (N = 17) einen erhöh-
ten CRP-Wert (> 20 mg/l) aufwiesen.  
Bei der Interpretation des Leukozyten-Wertes ist allerdings zu beachten, dass nicht allein 
das AIS für einen Anstieg verantwortlich gemacht werden kann. Der Leukozyten-Wert 
unterliegt einerseits physiologischen Schwankungen im Schwangerschaftsverlauf und 
kann andererseits auch durch eine medikamentöse Therapie, wie z.B. einer 
Kortikosteroidgabe bei Lungenreifeinduktion, ansteigen (Nowak et al. 1998b).  
Ein Nachteil von CRP- und Leukozyten-Werten im Blut ist, dass sie bei jeglichen 
Entzündungsprozessen ansteigen können und nicht spezifisch auf ein AIS hinweisen 
(Yoon et al. 1996). Um eine spezifischere Aussage treffen zu können, sollten 
Infektionsparameter direkt am Ort der Entstehung, dem Fruchtwasser, bestimmt werden, 
da diese von der Infektion unmittelbar beeinflusst werden.  
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Basierend auf den Zusammenhängen von Infektionsparametern im Blut und im 
Fruchtwasser wurde das Zytokin IL-6 im Fruchtwasser erstmals durch die Arbeitsgruppe 
von Romero et al. 1990 untersucht. Sie verglichen drei Gruppen miteinander. 
Patientinnen mit vorzeitigen Wehen, negativer Bakterienkultur und einem Ansprechen 
auf Tokolyse, Patientinnen mit vorzeitigen Wehen, negativer Kultur und keinem 
Ansprechen auf Tokolyse und Patientinnen mit AIS wurden einer Amniozentese 
unterzogen. Alle Frauen der Gruppe mit AIS zeigten stark erhöhte IL-6-Werte im 
Fruchtwasser. Die Arbeitsgruppe von Greig et al. kam 1993 zu dem Ergebnis, dass ab 
einem IL-6-Wert von ≥ 600 pg/ml eine intrauterine Infektion mit einer Sensitivität von 
100% und einer Spezifität von 89% vorliegt (Greig et al. 1993). In einer weiteren 
Untersuchung von 1993 konnte die Arbeitsgruppe von Romero et al. die signifikante 
Erhöhung von IL-6 im Fruchtwasser auch bei subklinischer Infektion und mikrobieller 
Besiedlung der Fruchthöhle belegen (Romero et al. 1993). 
Musilova et al. 2017 haben eine schwache positive Korrelation zwischen IL-6 im Frucht-
wasser und CRP im maternalen Serum festgestellt. Dies stimmt mit dem Ergebnis der 
vorliegenden Arbeit überein. Es wurde ebenfalls ein schwacher Zusammenhang zwischen 
CRP im Blut und IL-6 im Fruchtwasser sowie zwischen Leukozyten und IL-6 hergestellt.  
Die Zusammenhänge zwischen CRP im Blut und IL-6 im Fruchtwasser waren in der vor-
liegenden Studie nur schwach ausgeprägt. Entzündungsparameter im Blut können aber 
als Hinweis auf eine AIS gedeutet werden. Als Diagnosesicherung ist allerdings eine Am-
niozentese mit Bestimmung von IL-6 zu empfehlen.  
 Klinische Parameter der Schwangeren 
Das mütterliche Alter ist als Risikofaktor für eine Frühgeburt bekannt (Goldenberg et al. 
2008). In dieser Studie wurde untersucht, ob das Alter der Mutter mit der Höhe des IL-6-
Werts im Fruchtwasser korreliert. Es konnte kein signifikanter Zusammenhang herstellen 
werden. Dieses Ergebnis stimmt mit einer anderen Studie von Randis et al. überein, die 
ebenfalls keine Korrelation des Entzündungswertes zum mütterlichen Alter zeigen konnte 
(Randis et al. 2018).  
Das Gestationsalter zum Blasensprung sowie zur Punktion zeigte keine signifikante Kor-
relation mit IL-6 im Fruchtwasser. Eine Studie von Santhanam et al. 1991 konnte 
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ebenfalls keinen Zusammenhang zwischen dem Punktionszeitpunkt im Verlauf der 
Schwangerschaft und IL-6 im Fruchtwasser herstellen. Es wurde eine gleichbleibende 
niedrige Expression von IL-6 im Fruchtwasser festgestellt. Im zweiten Trimenon lagen 
die Werte zwischen 60 - 1600 pg/ml (Median = 200 pg/ml) und im dritten Trimenon 
zwischen 150 - 850 pg/ml (Median = 200 pg/ml). 
Typische Symptome eines AIS, wie Fieber (4,1%) und Blutungen (12,2%) am 
Punktionstag, traten in der vorliegenden Studie selten auf. Es spricht für ein gutes und 
rechtzeitiges Management des AIS am UKL. Man kann daraus schließen, dass rechtzeitig 
eine Amniozentese mit IL-6-Bestimmung durchgeführt wurde, bevor es durch eine 
fortgeschrittene Infektion zu klinischen Symptomen der Mutter kam. Es wurde in einer 
Studie von Jordan und Jordan 2001 bereits untersucht, dass Fieber (≥ 38ºC) zur Geburt 
zu 95% mit einer neonataler Morbidität einhergeht. In einer weiteren Studie von Randis 
et al. 2018 zeigten 81,2% der Frauen mit Chorioamnionitis Fieber unter der Geburt. 
Dieses Ergebnis verdeutlicht die Wichtigkeit des Parameters Fieber zur frühzeitigen 
Identifikation eines AIS.  
Die Ergebnisse dieser Arbeit bestätigen die oft in der Literatur beschriebene Aussage, 
dass die klinischen Symptome der Schwangeren einen unzureichenden Hinweis auf das 
Vorliegen einer intrauterinen Infektion geben, da es in einem frühen oder subklinischen 
Stadium der Infektion nicht zu klinischen Entzündungszeichen kommen muss (Romero 
et al. 2006). Die klinischen Kriterien allein haben eine niedrige Sensitivität und Spezifität 
als Hinweis auf eine Chorioamnionitis (Tita und Andrews 2010). 
 Mikrobiologie 
Eine bakterielle vaginale Fehlbesiedlung ist der bedeutendste Risikofaktor für die Entste-
hung von (P)PROM und gleichzeitig eine gefürchtete Folgeerscheinung dessen (Romero 
und Mazor 1988). Das Risiko für eine aszendierende Infektion ist erhöht. 
In dieser Untersuchung trat in 61,22% ein positiver Vaginalabstrich am Punktionstag auf. 
Auf ein ähnliches Ergebnis kam die Arbeitsgruppe von Carroll et al. 1996a , die bei 97 
Frauen mit (P)PROM eine Rate von 65,9% an positiven Abstrichen fanden. Betrachtet 
man nur die Frauen, bei denen später das AIS als Entbindungsindikation dokumentiert 
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wurde, hatten in der vorliegenden Untersuchung 58,1% einen Abstrich mit auffälligen 
Erregern. 
Carroll et al. 1996a zeigten in ihrer Studie allerdings auch, dass eine bakterielle Fehlbe-
siedlung des unteren Genitaltrakts nicht sensitiv oder spezifisch genug ist, um einen Hin-
weis auf eine AIS zu geben. In der hier vorliegenden Arbeit konnte ebenfalls keine signi-
fikante Korrelation zwischen dem Auftreten einer vaginalen Fehlbesiedlung und der 
Höhe von IL-6 im Fruchtwasser festgestellt werden.  
Es ist davon auszugehen, dass neben einer bakteriellen Vaginose weitere Faktoren, wie 
z.B. der Immunstatus der Mutter, die Latenzzeit nach der Besiedlung oder die Art der 
Erreger von Bedeutung sind.  
Verschiedene Studien weisen auf die Bakteriengattung als entscheidendes Kriterium hin 
(Reisenberger et al. 1997; Yoon et al. 1998; Bashiri et al. 1999). Während Ureaplasma 
urealyticum mit hohen IL-6-Werten im Fruchtwasser einhergeht, ist bei einer Besiedlung 
mit grampositivem Bacillus und Staphylococcus epidermidis mit einer niedrigeren IL-6-
Konzentration zu rechnen (Yoon et al. 1998; Bashiri et al. 1999). In Studien von 
Reisenberger et al. wurden Amnionzellen in vitro mit verschiedenen Mikroorganismen 
stimuliert und die IL-6-Produktion des Gewebes gemessen. Es wurde von Schwangeren 
mit unauffälligem Schwangerschaftsverlauf direkt nach einer geplanten Sectio am 
Termin (um den Einfluss von Geburtswehen auf die IL-6-Produktion auszuschließen) 
Plazentagewebe entnommen und Amnionzellen isoliert. Mit bakteriellen Antigenen von 
Streptoccoccus agalactiae stimuliertes Gewebe zeigte eine deutlich höher IL-6-
Produktion, als nicht stimuliertes Kontrollgewebe (Reisenberger et al. 1997). Eine 
Stimulation des Gewebes mit E. coli führte ebenfalls zu einer Erhöhung von IL-6, die 
allerdings nicht signifikant war. Ein deutlich geringerer Anstieg von IL-6 wurde durch 
eine Stimulation mit B. fragilis hervorgerufen. M. hominis führte dagegen nicht zu einer 
erhöhten IL-6-Produktion. Es zeigte sich, dass sowohl die Art der Erreger, als auch ihre 
Konzentration Einfluss auf die IL-6-Produktion haben. (Reisenberger et al. 1998)  
In der Literatur werden Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma hominis und Gardnerella 
vaginalis als häufigste Erreger bei einer intraamniotischen Infektion beschrieben 
(Romero et al. 1989; Goldenberg et al. 2000; Sweeney et al. 2017). Dies stimmt 
weitestgehend mit den Ergebnissen dieser Studie überein. Es wurde ebenfalls am 
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häufigsten Ureaplasma urealyticum (N = 16; 32,67%) im Vaginalabstrich von 
Patientinnen mit Symptomen eines AIS festgestellt. Der Mittelwert für IL-6 im 
Fruchtwasser bei Frauen mit Ureaplasma uralyticum im Abstrich lag bei 18706,59 pg/ml. 
Vergleicht man diese Gruppe mit den Frauen ohne oder mit anderen Erregern im 
Abstrich, ist allerdings kein signifikanter Unterschied (p = 0,461) festzustellen (18706,59 
pg/ml versus 17471,24 pg/ml). Es wurde kein signifikanter Zusammenhang zwischen 
dem Auftreten von Ureaplasma urealyticum im Vaginalabstrich und der Höhe von IL-6 
im Fruchtwasser festgestellt. 
E. coli war in diesem Kollektiv der zweithäufigste Erreger. Verschiedene Studien zeigten 
eine Assoziation zwischen E. coli und dem Auftreten einer Chorioamnionitis. Die 
Arbeitsgruppe von Carroll et al. 1996a fand bei der Untersuchung von 97 Frauen mit 
Symptomen eines AIS in 7% der Fälle E. coli im vaginalen Abstrich (Carroll et al. 1996a). 
In einer Studie von Sáez-López et al. 2016 mit 638 Patientinnen zeigten 13% der 
Schwangeren E. coli im Vaginalabstrich. Es wurde eine Assoziation zwischen 
geburtshilflichen Risikofaktoren, wie (P)PROM und E. coli im Vaginalabstrich dargelegt. 
Das in der vorliegenden Studie nur Frauen mit (P)PROM einschlossen wurden, kann 
eventuell die höhere Prävalenz von 20,4% erklären. Der mittlere IL-6-Wert bei Frauen 
mit E. coli war deutlich niedriger, als bei Frauen mit Ureaplasma urealyticum im Abstrich 
(6974,99 pg/ml versus 18706,59 pg/ml). Der Unterschied erreichte allerdings keine 
Signifikanz (p = 0,146). Es besteht ein schwach negativer Zusammenhang zwischen E. 
coli im Vaginalabstrich und IL-6 im Fruchtwasser. Dieser Erreger trat also vor allem bei 
Frauen mit niedrigeren IL-6-Werten auf. 
Patientinnen mit Gardnerella vaginalis im Abstrich hatten im Mittel einen IL-6-Wert von 
8444,01 pg/ml im Fruchtwasser. Der Wert ist, wie auch bei Patientinnen mit E. coli im 
Abstrich, niedriger als in der Gruppe mit Ureaplasma urealyticum, wenn auch nicht sig-
nifikant (p = 0,556). Gardnerella vaginalis sowie Mycplasma hominis sind dafür bekannt, 
dass sie die physiologische Vaginalflora mit Laktobazillen verdrängt und dadurch zur 
Entstehung einer bakteriellen Vaginose führen (Locksmith und Duff 2001). Mycoplasma 
hominis wurde in dem vorliegenden Kollektiv nur bei einer einzigen Patientin (2,04%) 
festgestellt, deren IL-6-Wert bei 49919 pg/ml lag. Eine signifikante Korrelation zwischen 
IL-6 im Fruchtwasser und dem Auftreten von Gardnerella vaginalis oder Mycoplasma 
hominis konnte nicht festgestellt werden.  
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Zusammenfassend konnte weder das Vorhandensein, noch die Art der Erreger in einen 
signifikanten Zusammenhang mit erhöhten IL-6-Werten und dem Auftreten eines AIS 
gebracht werden. Diese Ergebnisse basieren allerdings auf einem Vaginalabstrich der 
Mutter und nicht auf einer direkten Isolation der Erreger aus den fetalen Membranen. 
Die in diese Untersuchung eingeschlossenen Schwangeren mit auffälligem 
Vaginalabstrich erhielten am UKL in 86,7% eine antibiotische Therapie. Clarithromycin 
(21,4%) und Tazobactam (19,1%) kamen dabei am häufigsten zum Einsatz. Das Makrolid 
Erythromycin wird in verschiedenen Handlungsleitlinien als Mittel der Wahl bei PROM 
empfohlen, um neonatale Komplikationen vorzubeugen (Kenyon et al. 2001a, 2001b; 
American College of Obstetricians and Gynecologists 2003; AWMF online 2010). 
Erythromycin kam in dem vorliegenden Kollektiv gar nicht zum Einsatz. In einer Studie 
von Chang et al. 2017 wurde der Einsatz von Clarithromycin und Erythromycin im 
Hinblick auf das neonatale und neurologische Outcome der Neugeborenen von 116 
Frauen mit PROM verglichen. In der Gruppe, die mit Clarithromycin behandelt wurde, 
war die Inzidenz einer Chorioamnionitis deutlich geringer und das Gestationsalter zur 
Geburt durchschnittlich höher, als in der Vergleichsgruppe. Das Auftreten von BPD und 
IVH war in dieser Gruppe ebenfalls geringer. Eine Therapie mit Clarithromycin bei 
PROM scheint empfehlenswert. Das Vorgehen am UKL entspricht der aktuellen 
Studienlage und sollte beibehalten werden. 
 Zeitintervall bis zur Entbindung 
Die Latenzzeit zwischen Blasensprung und Entbindung kann ein wichtiger Einflussfaktor 
auf die Ausbreitung von Bakterien und die Entstehung einer intrauterinen Infektion sein. 
Die Hypothese ist, dass das Risiko einer Entzündung steigt, je länger der BS zurückliegt, 
da pathogene Erreger mehr Zeit haben, in das intrauterine Kompartiment einzudringen. 
Es stellt sich die Frage, ob ein Zusammenhang zwischen IL-6 im Fruchtwasser und der 
Zeit vom Blasensprung bis zur Punktion und zur Entbindung besteht.  
Die Zeit vom Blasensprung bis zur Entbindung lag durchschnittlich bei 24,73 Tagen. Es 
besteht ein mittelstarker, negativer Zusammenhang zwischen der Latenzzeit und IL-6 im 
Fruchtwasser. Es konnte in dieser Untersuchung gezeigt werden, dass Frauen mit einem 
hohen Infektionswert im Fruchtwasser durchschnittlich schneller entbunden haben, als 
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Frauen mit niedrigeren IL-6-Werten. Auf ein ähnliches Ergebnis kam bereits die Arbeits-
gruppe von Romero et al. 1993. Sie fanden heraus, dass die Zeit zwischen Amniozentese 
und Geburt bei bakteriell infiziertem Fruchtwasser kürzer ist, als bei negativer Frucht-
wasserkultur (Romero et al. 1993). Im Gegensatz zu der Studie von Romero, wurden in 
der vorliegenden Arbeit keine Erreger direkt aus dem Fruchtwasser isoliert. Da IL-6 al-
lerdings mit hoher Sensitivität und Spezifität eine intrauterine bakterielle Besiedlung an-
zeigt (Egarter und Friese 2000) war zu erwarten, dass dieser Zusammenhang auch in dem 
vorliegenden Datensatz besteht. Im Gegensatz dazu weisen Studien auch darauf hin, dass 
die Fälle von Frauen mit histologischer Chorioamnionitis nicht mit einer steigenden 
Dauer vom Blasensprung bis zur Geburt ansteigen (Schreiber und Benedetti 1980; John-
son et al. 1981; Ghidini et al. 1998). Die Latenzzeit bis zur Geburt stellt einen Risikofak-
tor dar, der aber nicht allein für ein AIS verantwortlich gemacht werden kann und weiter 
untersucht werden sollte. 
Die Zeit zwischen Blasensprung und Amniozentese betrug im Kollektiv der vorliegenden 
Studie 12,5 Tage. Es besteht eine negative Korrelation mit der Höhe von IL-6. Frauen die 
früher einer Amniozentese unterzogen wurden, wiesen höhere Entzündungswerte auf. 
Dieses Ergebnis zeigt, dass eine Infektion bei Risikoschwangeren durchschnittlich früh 
erkannt wurde und zur Diagnosebestätigung eine Amniozentese erfolgte. Es spricht für 
ein gutes Management von Frauen mit PPROM bei V.a. ein AIS am UKL, dass betroffene 
Patientinnen zeitig punktiert wurden und in den meisten Fällen auch einen erhöhten Ent-
zündungswert aufwiesen. Zwar könnte eine noch frühere Punktion in Erwägung gezogen 
werden, um einen moderaten Anstieg von IL-6 frühestmöglich zu erkennen, da eine Am-
niozentese als invasives Verfahren allerdings auch mit Risiken für Mutter und Kind ver-
bunden ist, muss dies individuell gut abgewogen werden. 
Es wurde weiterhin der Zusammenhang zwischen IL-6 im Fruchtwasser und der Zeit nach 
der Punktion bis zur Entbindung untersucht. Im Mittel waren dies 12,2 Tage. Auch diese 
Zeitspanne korreliert negativ mit der Höhe von IL-6 im Fruchtwasser. Frauen mit einem 
hohen Entzündungswert wurden schneller entbunden, als Frauen mit einem niedrigeren 
Wert. Eine andere Studie von Murtha et al. 1998 kam zu ähnlichen Ergebnissen. Es wurde 
bereits ab einem IL-6-Wert von > 8 pg/ml, eine kürzere Zeit von der Punktion bis zur 
Geburt festgestellt.  
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Der in Leipzig verwendete Cut-Off für die IL-6-Konzentration im Fruchtwasser von 
10000 pg/ml wurde in 23 Fällen überschritten. In 82,6% (N = 19) erfolgte eine sofortige 
Entbindung. Der klinikinterne Grenzwert wurde in der Mehrheit der Fälle eingehalten, 
was für ein gutes Management von Frauen mit V.a. AIS spricht. 
 Entbindungsparameter 
Bei einem vorliegenden AIS ist die Zeit bis und das Gestationsalter zur Geburt entschei-
dend für das neonatalen Outcome. Das Gestationsalter stand signifikant mit dem IL-6 im 
Fruchtwasser in negativem Zusammenhang. Je später die Frauen entbunden haben, desto 
niedriger war der IL-6-Wert und desto unwahrscheinlicher lag ein AIS vor.  
Im Mittel wurden die Kinder in der 28. SSW geboren und sind deshalb mehrheitlich zu 
den frühen Frühgeburten (< 28. SSW) zu zählen. Das Ergebnis dieser Arbeit stimmt mit 
anderen Studien überein, die zeigen konnten, dass die Wahrscheinlichkeit für das 
Vorliegen eines AIS steigt, je geringer die SSW zur Geburt ist (Murtha et al. 1998; 
Gonçalves et al. 2002). Eine positive Erregerkultur aus der Amnionhöhle geht mit einem 
niedrigeren Gestationsalter der Feten einher (Romero et al. 1989). In der vorliegenden 
Studie wurden nur Frauen mit (P)PROM eingeschlossen, die mit einem bestehenden V.a. 
ein AIS punktiert wurden. Es scheint daher nicht verwunderlich, dass am UKL ebenfalls 
ein signifikanter negativer Zusammenhang zwischen der SSW zur Geburt und IL-6 im 
Fruchtwasser bestand. 
Als häufigster Grund für eine Entbindung wurde das „Amnioninfektionssyndrom“ doku-
mentiert (63,3%). Der Mittelwert für IL-6 lag in diesen Fällen bei 27387 pg/ml, während 
er bei Frauen mit der Entbindungsindikation „vorzeitiger Blasensprung“ nur bei 2270,10 
pg/ml lag. Dieses Ergebnis zeigt, dass man sich bei der Diagnosestellung und Geburtsein-
leitung auf das IL-6 im Fruchtwasser verlassen hat und die Methode am UKL zum alltäg-
lichen Management von Frauen mit PROM gehört. 
Die Rate der Sectiones allgemein ist hoch und steigt weiter an. Weltweit liegt sie derzeit 
bei 18,6% und in Europa sogar bei 25% (Betrán et al. 2016). Die Mehrzahl der 
Patientinnen dieser Studie hat ebenfalls per Sectio entbunden. Die hohe Sectiorate von 
81,6% kann dadurch erklärt werden, dass nur Frauen mit bereits bestehenden 
Risikofaktoren (PROM, V.a. AIS, drohende Frühgeburt) eingeschlossen wurden. 
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Komplikationen für Mutter und Kind sollen durch eine Sectio verhindert werden. Ob bei 
einer drohenden Frühgeburt immer eine Sectio durchgeführt werden muss, wird 
kontrovers diskutiert. Zwar wird oft angenommen, dass Risiken durch eine Sectio 
minimiert werden können, andererseits konnten Studien keinen Vorteil des 
Entbindungsmodus bei Frühgeburtlichkeit feststellen (Alfirevic et al. 2012). Es kommt 
dadurch weder zu einer geringeren perinatalen Mortalität, noch zu weniger neonatale 
Komplikationen, wie z.B. IVH (Malloy et al. 1991). Bei einem AIS sollte stets an eine 
rasche Entbindung gedacht werden, um einen Übertritt der Infektion auf das ungeborene 
Kind zu vermeiden. Je nach Situation kann die Entbindung durchaus spontan vaginal 
erfolgen (Briese 1999). Es ist wichtig die Indikation zur Sectio im Hinblick auf die 
drohenden Komplikationen einer Frühgeburt hinreichend und achtsam zu stellen. 
Das fetale CTG kann die Versorgungslage des Kindes anzeigen (Vintzileos et al. 1989; 
Salafia et al. 1989). Eine fetale Tachykardie (> 160 Spm) und eine eingeschränkte 
Oszillationsbreite können Zeichen einer Mangelversorgung sein und auf den Übergang 
einer Infektion auf das Kind hindeuten (Briese 1999). Am Punktionstag wurde in fünf 
Fällen (10,6%) eine Tachykardie des Fetus dokumentiert. Der mittlere IL-6-Wert im 
Fruchtwasser lag bei den betroffenen Frauen bei 14902,70 pg/ml. Zeigte das CTG keine 
fetale Tachykardie an, lag der IL-6-Wert durchschnittlich bei 18212,34 pg/ml. Es wurde 
kein Zusammenhang zwischen einer Tachykardie im fetalen CTG und der Höhe von IL-
6 im Fruchtwasser deutlich.  
Eine Studie aus dem Jahr 1971 kam auf ein ähnliches Ergebnis und fand keine Korrelation 
von fetaler Hypoxie und Chorioamnionitis (Fox und Langley 1971). Andere Studien 
zeigten dagegen, dass eine erhöhte fetale Herzfrequenz mit histologischer 
Chorioamnionitis einhergehen kann. Moberg et al. 1984 untersuchte 267 Patientinnen mit 
PROM und stellt einen Zusammenhang zu fetalem Stress her. Eine eingeschränkte 
Herzfrequenzvariabilität und vermehrte variable Dezelerationen vor der 32. SSW gingen 
auch in einer Studie von Salafia et al. 1998 mit einer akuten histologischen Infektion 
einher. Es wird deutlich, dass eine intrauterine Infektion nicht selten subklinisch verläuft 
und man sich zur Diagnose eines AIS nicht allein auf klinische Kriterien verlassen kann. 
In der vorliegenden Studie wurde allerdings nur IL-6 aus dem Fruchtwasser als Hinweis 
auf eine Infektion evaluiert und keine histologische Diagnosesicherung an Plazenta oder 
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Nabelschnur vorgenommen. Die sichere Feststellung einer maternalen sowie kindlichen 
histologisch gesicherten Infektion war somit nicht möglich.  
60% der Neugeborenen, die am Punktionstage eine Tachykardie aufwiesen, zeigten nach 
der Geburt eine EOS, während es bei Neugeborenen ohne erhöhte Herzfrequenz nur 9,5% 
waren. Dieser Unterschied lässt vermuten, dass die Wahrscheinlichkeit einer Infektion 
des Fetus bei einer erhöhten intrauterinen Herzfrequenz hoch ist und eine sofortige Ent-
bindung indiziert ist. Allerdings wurde auch hier keine signifikante Korrelation zwischen 
dem Vorliegen einer Tachykardie und dem Auftreten einer EOS des Neugeborenen nach 
der Geburt festgestellt. 
 Neonatales Outcome 
Maßgebend im Umgang mit einem AIS, ist die Anpassung und Entwicklung der 
Neugeborenen. In dieser Studie wurden 46 Neugeborene (93,9%) vor der 37. SSW 
geboren und sind zu den Frühgeborenen zu zählen. Fast die Hälfte aller Neugeborenen 
(44,7%) wurde bereits vor der 28. SSW geboren. Extremen Frühgeborene mit einem 
niedrigen Geburtsgewicht haben ein besonders hohes Risiko in den ersten Lebensstunden 
eine Sepsis zu entwickeln (Mukhopadhyay und Puopolo 2015). Auch ein vorzeitiger 
Blasensprung und eine Chorioamnionitis sind dabei entscheidende Risikofaktoren, die zu 
einer EOS führen können (Benitz et al. 1999). Es wurde in der Studie von Randis et al. 
2018 eine Assoziation zwischen dem AIS und einer EOS des Fetus dargelegt. Ein 
signifikanter Zusammenhang zwischen der Höhe von IL-6 im Fruchtwasser der Mutter 
und dem Auftreten einer EOS des Neugeborenen konnte in dem Patientenkollektiv dieser 
Arbeit jedoch nicht feststellen.  
Um das Management des AIS am UKL besser beurteilen zu können, wurde untersucht, 
wie viele Neugeborene von Müttern mit dem V.a. AIS, nach der Geburt eine Sepsis auf-
wiesen. Es wurden insgesamt 12,2% der Neugeborenen (N = 6) mit einer EOS diagnos-
tiziert. Weiterhin wurden Frühgeborene und am Termin Geborene getrennt untersucht. 
13,6% der Frühgeborenen und kein am Termin Geborenes zeigten eine EOS. In der Studie 
von Randis et al. 2018 hatten dagegen 30,2% der Frühgeborenen (< 37. SSW) und 4,5% 
der Neugeborenen mit einem Gestationsalter ≥ 37. SSW eine EOS. Das Auftreten einer 
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EOS in der Gruppe der Frühgeborenen war im Patientenkollektiv dieser Arbeit deutlich 
geringer, was für ein erfolgreicheres Vorgehen am UKL spricht. 
Der am UKL verwendete klinikinterne Cut-Off von ≥ 10000 pg/ml für die IL-6-
Konzentration im Fruchtwasser konnte mit einer Sensitivität von 66,7%, einer Spezifität 
von 56,1% und einem positiven prädiktiven Wert von 18,2% eine EOS der Neugeborenen 
vorhersagen. In einer Studie der Arbeitsgruppe von Kacerovsky et al. (2014a) wurde für 
Frauen mit PPROM zwischen der 34. und 37. SSW ein Cut-Off für IL-6 im Fruchtwasser 
von 3353 pg/ml als bester Vorhersagewert für eine EOS ermittelt. Die Sensitivität betrug 
bei diesem Wert 100%, die Spezifität 98% und der positive prädiktive Wert 58%. Die 
Arbeitsgruppe von Yoon et al. 1995) konnte bei einem Cut-Off von ≥ 17000 pg/ml, 
neonatale Morbidität und Mortalität mit einer Sensitivität von 69% und einer Spezifität 
von 79% vorhersagen. Es wurde in dieser Studie allerdings nicht nur eine EOS der 
Neugeborenen als entstehende Komplikation berücksichtigt, sondern auch das Auftreten 
von RDS, BPD, IVH oder einer nekrotisierenden Enterokolitis (NEC). Verglichen mit 
den Ergebnissen anderer Arbeitsgruppen, ist die Vorhersage einer EOS mit einem Cut-
Off von ≥ 10000 pg/ml nur in einem geringen Maß möglich. Dieses Ergebnis kann darauf 
zurückgeführt werden, dass in der vorliegenden Studie ein zu geringer Datensatz vorlag, 
um eine allgemeingültigere Aussage treffen zu können. In Zukunft könnten weitere 
Studien mit einem größeren Patientinnenkollektiv durchgeführt werden, um eine 
Annäherung an einen bestmöglichen Cut-Off zu ermitteln. 
 Kritik und Ausblick 
In dieser Arbeit konnte ein Überblick über das Management von Frauen mit V.a. AIS am 
UKL und das Auftreten einer Early-Onset-Sepsis von betroffenen Neugeborenen gegeben 
werden. Verschiedene klinische und laborchemische Charakteristika von 48 
Schwangeren und deren Neugeborenen wurden erhoben und ausgewertet. Es wurden die 
Symptome und Laborwerte von Frauen mit (P)PROM im Hinblick auf eine frühzeitige 
Diagnostik eines AIS untersucht und diese mit IL-6 im Fruchtwasser in Zusammenhang 
gebracht. Es war dabei nur möglich eine überblickhafte Darstellung der Charakteristika 
von Mutter und Kind zu geben. Eine detailliertere Auswertung von einzelnen Parametern 
wäre in Zukunft wünschenswert, um deren Aussagekraft besser beurteilen zu können. 
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Es wurden z.B. nur die Erreger aus dem Vaginalabstrich der Frau isolierten und nicht aus 
dem Fruchtwasser. Die Mikrobiologie bei einer intrauterinen Infektion hat große Bedeu-
tung und könnte ein eigenes Thema für eine weiterführende Studie sein, um über eine 
bessere Kenntnis der verursachenden Erreger, zu gezielteren Therapiemaßnahmen zu ge-
langen. 
Es wurde sich nur auf die klinischen Aspekte einer Infektion konzentriert. Als Hinweis 
auf eine Chorioamnionitis wurden die IL-6-Wert im Fruchtwasser betrachtet, ohne dass 
postpartal eine Diagnosebestätigung durch ein histologisches Korrelat erfolgte. Nach der 
Entbindung könnten die Eihäute auf eine histologische Chorioamnionitis untersucht 
werden, um die Diagnose nachträglich zu sichern.  
Unser Patientenkollektiv war mit 48 Schwangeren gering und basierte nur auf Frauen mit 
PROM, die mit V.a. AIS einer Amniozentese unterzogen wurden. Ein Vergleich mit dem 
IL-6-Wert im Fruchtwasser von unauffälligen Frauen, die aus anderer Indikation (z.B. 
einer genetischen) punktiert wurden, wäre in Form einer Fall-Kontroll-Studie wünschens-
wert. Ein Cut-Off für die IL-6-Konzentration im Fruchtwasser, ab welchem eine Entbin-
dung durchgeführt werden muss, könnte durch eine solche Studie mit prospektivem Stu-
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Die Anzahl an Frühgeburten ist in den letzten Jahren weltweit nicht gesunken und stellt 
einerseits Geburtsmediziner, Neonatologen und die betroffenen Familien vor große Her-
ausforderungen und geht andererseits mit relevanten medizinischen und sozioökonomi-
schen Folgen einher. 
Eine (aszendierende) intrauterine Infektion und ein folgendes Amnioninfektionssyndrom 
(AIS), stellen ein großes Risiko für eine drohende Frühgeburt und mögliche perinatale 
Infektion dar. Eine rechtzeitige Diagnostik ist dabei entscheidend. Das AIS ist in den 
meisten Fällen eine Verdachtsdiagnose, da klinische Infektionszeichen sowie CRP und 
Leukozyten im maternalen Blutserum zu unspezifisch sind bzw. erst spät pathologisch 
werden. Im Gegensatz dazu gibt es Hinweise, dass das Zytokin IL-6 aus dem Fruchtwas-
ser eine bessere Sensitivität und Spezifität für die Erkennung eines AIS aufweist. Seit 
2009 wird dieser Parameter im Fruchtwasser von Frauen mit dem V.a. ein AIS durch eine 
Amniozentese auch am Universitätsklinikum Leipzig bestimmt. Es gibt derzeit keine va-
lidierten Norm- und Grenzwerte, ab denen eine Entbindung erfolgen muss. Die aus-




prolongiert werden kann, um fetale Komplikationen einer Frühgeburt zu vermeiden oder 
ob das Risiko eines Übertritts der Infektion auf den Fetus in utero zu hoch ist.  
Ziel der Arbeit war es, die Bedeutung von IL-6 im Fruchtwasser im Management des 
vorzeitigen Blasensprungs am UKL zu evaluieren. Dazu wurde ein Kollektiv von 48 
Frauen mit vorzeitigem Blasensprung, die von 2009 bis 2017 mit dem V.a. AIS einer 
Amniozentese unterzogen wurden, untersucht. Die mütterlichen sowie fetalen 
laborchemischen und klinischen Parameter wurden mit IL-6 im Fruchtwasser in 
Zusammenhang gebracht. 
CRP (p = 0,011) und Leukozyten (p = 0,019) im mütterlichen Blut zeigten eine schwache 
positive Korrelation. Sie können als Hinweis auf ein entstehendes AIS gedeutet werden 
und die Selektion von Patientinnen für eine Amniozentese erleichtern. Klinische 
Parameter der Mutter, wie Fieber, Wehen oder Blutungen standen in keinem 
Zusammenhang mit IL-6 im Fruchtwasser. Folgt man der Literatur, ist der Erreger 
Ureaplasma urealyticum häufig für eine aszendierende Infektion verantwortlich. Er 
wurde bei 32,7% der untersuchten Frauen aus dem Vaginalabstrich isoliert. Zu IL-6 im 
Fruchtwasser konnte keine signifikante Korrelation hergestellt werden (p = 0,467). Die 
Zeiten vom Blasensprung bis zur Entbindung (p = 0,000) sowie zur Punktion (p = 0,007) 
und zwischen Punktion und Entbindung (p = 0,000) standen in einem signifikanten 
negativem Zusammenhang mit IL-6. Frauen mit einem höheren Entzündungswert wurden 
früher punktiert und haben eher entbunden, als Frauen mit einem niedrigen Wert. Dies 
deutet auf eine frühzeitige Selektion von Risikopatientinnen hin, bei denen eine 
unmittelbare klinische Konsequenz folgte. 93,3% der Neugeborenen waren Frühgeborene 
(< 37.0 SSW). Insgesamt zeigten sechs Neugeborene (12,2%) eine Early-Onset-Sepsis 
nach der Geburt. Eine Korrelation zu IL-6 im Fruchtwasser bestand nicht (p = 0,275). In 
66,7% der Neugeborenen mit Sepsis war der IL-6-Wert im Fruchtwasser ≥ 50000 pg/ml 
und es wurde eine sofortige Entbindung veranlasst. Im Gesamtkollektiv sowie bei den 
Neugeborenen mit Sepsis konnte keine Korrelation zwischen IL-6 im Fruchtwasser mit 
IL-6 im Nabelschnurblut hergestellt werden. Es ist deshalb davon auszugehen, dass es 
sich bei IL-6 im Fruchtwasser eher um einen maternalen Marker handelt. Ein IL-6-Wert 
im Fruchtwasser ≥ 10000 pg/ml hatte eine Sensitivität von 66,7% und eine Spezifität von 




Eine weitere Verbesserung könnte in Zukunft durch eine prospektiv angelegte Studie 
erzielt werden, um einen Grenzwert zu ermitteln, der ein optimales Management von 
Risikoschwangeren ermöglicht und einen bestmöglichen Entbindungszeitpunkt anzeigt, 
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A1. Korrelationen klinischer und laborchemischer Charakteristika mit IL-6 
 





CRP im mütterlichen Blut 48 0,363* 0,011 
Leukozyten im mütterlichen Blut 49 0,335* 0,019 
Mütterliches Alter 49 0,119 0,416 
SSW zum Blasensprung 49 0,066 0,065 
SSW zur Punktion 49 -0,219 0,131 
Fieber  49 -0,022 0,881 
Wehen  49 -0,031 0,835 
Blutung  49 0,187 0,197 
Bakterielle vaginale Fehlbesiedlung 49 -0,113 0,441 
Ureaplasma urealyticum 49 0,106 0,467 
E. coli 49 -0,305* 0,033 
Gardnerella vaginalis 49 -0,078 0,593 
Mycoplasma hominis 49 0,133 0,363 
Zeit vom BS zur Entbindung 49 -0,566** 0,000 
Zeit vom BS zur Punktion 49 -0,379** 0,007 
Zeit von der Punktion zur Entbindung 49 -0,575** 0,000 
Fetale Tachykardie im CTG 49 0,282 0,055 
Fetales Geschlecht 49 0,048 0,745 
SSW zur Geburt 49 -0,34* 0,028 
Gewicht    




28.-31. SSW 17 -0,240 0,352 
32.-36. SSW 6 -0,058 0,913 
≥ 37. SSW 3 1,000** - 
5‘Apgar    
< 28. SSW 21 0,192 0,404 
28.-31. SSW 17 0,539* 0,026 
32.-36. SSW 6 -0,393 0,441 
≥ 37. SSW 3 0,866 0,333 
pH-Nabelschnur    
< 28. SSW 21 0,009 0,968 
28.-31. SSW 17 -0,087 0,739 
32.-36. SSW 6 -0,116 0,827 
≥ 37. SSW 3 -1,000** - 
CRP im Nabelschnurblut 43 0,138 0,379 
IL-6 im Nabelschnurblut 32 0,094 0,608 
Leukozyten im Nabelschnurblut 44 0,345* 0,022 
Tage auf der Neo-ITS 47 0,311 0,033 
Intubationsdauer 47 0,051 0,734 
Tage mit CPAP-Beatmung 47 0,367 0,011 
Early-Onset-Sepsis 47 0,162 0,275 
*  Die Korrelation ist auf dem 0,05 Niveau signifikant. 






A2. Klinische Parameter der Neugeborenen 
 
Gruppen nach Gestationsalter N Min. Max. Mittelwert 
Std.-
Abweichung 
< 28. IL-6 im Fruchtwasser 21 15,00 52500,00 28396,61 21313,19 
Gewicht 21 610,00 1150,00 864,67 152,16 
pH-NS 21 7,16 7,44 7,34 0,06 
5' Apgar 21 3 8 6,52 1,57 
28.-31. IL-6 im Fruchtwasser 17 203,80 52500,00 12143,91 19654,63 
Gewicht 17 1085,00 1960,00 1453,35 233,28 
pH-NS 17 7,21 7,45 7,34 0,06 
5' Apgar 17 5 8 7,53 0,80 
32.-36. IL-6 im Fruchtwasser 6 93,03 50000,00 9298,34 19 956,11 
Gewicht 6 2130,00 3073,00 2432,1667 377,13 
pH-NS 6 7,07 7,44 7,29 0,14 
5' Apgar 6 7 9 7,33 0,82 
≥ 37. IL-6 im Fruchtwasser 3 1016,00 1893,00 1421,33 442,25 
Gewicht 3 2280,00 3040,00 2606,67 391,07 
pH-NS 3 7,28 7,34 7,30 0,03 







A3. Korrelationen von Neugeborenen mit EOS und IL-6 im Fruchtwasser 
Korrelationen von klinischen und laborchemischen Charakteristika von Kindern mit 
EOS und IL-6 im Fruchtwasser der Mutter 
 





CRP im Nabelschnurblut 6 -0,058 0,913 
Leukozyten im Nabelschnurblut 6 0,754 0,084 
IL-6 im Nabelschnurblut 5 -0,103 0,870 
SSW zur Geburt 6 -0,377 0,461 
Gewicht 6 -0,377 0,461 
5‘Apgar 6 -0,154 0,770 
Tage auf der Neo-ITS 6 0,290 0,577 
Dauer der Beatmung 6 -0,074 0,890 
CRP im mütterlichen Blut 6 0,638 0,173 
SSW zum Blasensprung 6 -0,338 0,512 
Positiver Vaginalabstrich 6 -0,198 -0,735 
Antibiotikagabe (ja/nein) 6 -0,735 0,096 
Zeit vom BS zur Entbindung 6 -0,377 0,461 
Zeit vom BS zur Punktion 6 -0,290 0,577 
Zeit von der Punktion bis zur Entbindung 6 -0,789 0,062 
*  Die Korrelation ist auf dem 0,05 Niveau signifikant. 







A4. Vergleich der Neugeborenen mit und ohne Early-Onset-Sepsis 
 




IL-6 im Fruchtwasser [pg/ml] 27789,20 16977,91 
CRP im mütterlichen Blut [mg/l] 43,89 21,50 
Leukozyten im mütterlichen Blut 
[exp9/l] 
14,32 14,38 
Wehen am Punktionstag 83,3% 41,5 % 
Fieber am Punktionstag 0 % 4,9 % 
Blutung am Punktionstag 0 % 14,6 % 
Positiver Vaginalabstrich  50 % 63,4 % 
Entbindungsmodus = Sectio 66,7 % 87,8 % 
BS-Entbindung [Tage] 28,17 25,10 
BS-Punktion [Tage] 18,50 11,95 
Punktion- Entbindung [Tage] 9,67 13,15 
SSW zur Geburt 29+2 29+2 
Geburtsgewicht [g] 1503,33 1372,15 
pH-Nabelschnur 7,32 7,33 
5‘Apgar-Score  5,83 7,37 
Tage mit CPAP- Beatmung 16,33 23,37 
Tage mit Intubation 6,50 3,12 





Outcome eines Zwillingspaares 
In unserem Kollektiv gab es eine Zwillingsgeburt, die in unserer Auswertung stets als 
zwei separate Fälle behandelt wurde. Der Blasensprung fand in der 26+2. SSW statt. Der 
IL-6-Wert der Mutter im Fruchtwasser betrug 770,10 pg/ml in der 29+3. SSW. Im Vagi-
nalabstrich der Mutter fand sich Enterococcus faecium, woraufhin eine Therapie mit 
Ceftriaxon erfolgte. Es wurde eine RDS-Prophylaxe durchgeführt. Die Schwangerschaft 
wurde durch eine Tokolyse prolongiert. Die Kinder wurden in der 30+2. SSW mit der 
Indikation „AIS“ per Sectio entbunden und haben sich unterschiedlich angepasst. Ihre 
postpartale Anpassung ist in der folgenden Tabelle dargestellt. 
 














Kind 1 1412 7,37 5 1 13 - 0,30 - 
Kind 2 1205 7,33 8 6 3 - 0,30 - 
 
Während Kind 1 trotz höherem Geburtsgewicht einen niedrigeren Apgar-Score nach fünf 
Minuten erreichte und länger auf der ITS betreut werden musste, erzielte Kind 2 bessere 
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